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OZET

Akut Pulmoner Tromboemboli’de (PTE) Kardiyak Troponin ve Basitlestirilmis
Pulmoner Emboli Ciddiyet indeksi’nin (sPESI) Tedaviyi Yonlendirmedeki Rolii

Amag: Caligmanin amaci kardiyak troponin ve sPESI’nin akut pulmoner tromboembolide
(PTE) tedaviyi yonlendirmedeki roliinii degerlendirmektir. Bu ¢alismadan beklentimiz;
kardiyak troponin seviyesi normal olan ve sPESI’ye gore diisiik risk grubunda olan
hastalarin ayaktan tedavi edilebilirligini degerlendirmektir. sSPESI ve kardiyak enzimlerin
birlikte kullanildig1 ¢aligmalar mevcuttur. Ancak ayaktan tedavi degerlendirmesinde sPESI

ve kardiyak enzimler birlikte kullanilmamastir.

Metod: Calismamiz Nisan 2012 ve Mayis 2014 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi'nde yiiriitiildii. Caligmaya
gbgiis hastaliklar1 servisi, poliklinigi ve {iniversitemiz acil servisine basvuran akut PTE
tanis1 konulan, ayaktan ve yatarak takip edilen 206 hasta alindi. Hastalar tan1 anindan sonra
90 giine kadar prospektif olarak takip edildi. Primer sonlanim ilk 90 giin i¢inde tiim
nedenlere bagli Gliimler, sekonder sonlanim ise nonfatal kanama veya rekiirren VTE
(vendz tromboemboli) olarak tanimlandi. Ayrica ilk 30 giinliik 6liimler de kaydedildi.
Kanser varlig1 diisiik riskli sPESI skorlamasinda g6z ardi edildi. Troponin-I cut-off degeri
0.04 ng/mL ve troponin-T cut-off degeri 0.014 ng/mL olarak kabul edildi. Hastalar
troponin ve sPESI faktorlerine gore dort gruba ayrildi. Grup-1: troponin negatif ve sPESI
diistik; grup-2: troponin negatif ve sPESI ytiksek; grup-3: troponin pozitif ve sPESI diisiik;
grup-4: troponin pozitif ve sPESI yiiksek riskli hastalardan olugmaktaydi. Grup-1’deki

hastalarin ayaktan tedavi edilmesi planlandi.

Bulgular: Grup-1’de 52 hasta (%25.2), grup-2’de 44 hasta (%21.4), grup-3’te 7 hasta
(%3.4) ve grup-4’te 103 hasta (%50) yer ald1. Grup-1°de 30 giinliik mortalite %1.9 iken 90
giinliik mortalite %5.7 oraninda saptandi (p<0.01). Grup-1’de 31 hasta (%59.6) ayaktan
tedavi edildi. Ayaktan tedavi edilen hastalarda 30 giinliilk mortalite saptanmazken (%0,
p=.003), 90 giinliik mortalite %1.7 olarak saptandi (p=.002).



Sonu¢: Calismamizda akut PTE’de troponin negatif ve sPESI diisiik riskli hastalarin
giivenle ayaktan tedavi edilebilecegi, bununla birlikte tek basina kanser varliginin yatis

gerekcesi olmadigi gosterildi.



SUMMARY

The Role of Cardiac Troponin and Simplified Pulmonary Embolism Severity Index

(SPESI) In Guiding Treatment of Acute Pulmonary Thromboembolism (PTE)

Aim: The aim of this study is to evaluate the role of cardiac enzymes and sPESI in guiding
treatment of acute pulmonary thromboembolism (PTE). Our objective is to evaluate the
plausibility of treating patients who have normal cardiac troponin levels and who are in
low risk group according to sPESI as outpatient. There are studies involving combination
of sPESI and cardiac enzymes. However, these two have not been used together in

outpatient examination.

Method: The study was conducted in Karadeniz Technical University, Faculty of
Medicine, Chest Diseases Clinic, during April 2012 - May 2014. Study included 206
inpatients and outpatients totally, who applied to chest diseases ward, polyclinic and
emergency service of our university hospital and who were diagnosed with acute PTE.
Patients were followed up prospectively up to 90 days from the time of diagnosis. Primary
outcome was determined as mortality due to all reasons within the first 90 days, and
secondary outcome was determined as non-fatal major hemorrhage or recurrent venous
thromboembolism (VTE). In addition, mortality during the first 30 days were recorded.
The presence of cancer was not included in the sPESI scoring. Troponin-I cut-off value
was established as 0.04 ng/mL, and troponin-T cut-off value was established as 0.014
ng/mL. Patients were categorized into four groups according to their troponin levels and
factors of the sPESI. Patients in these groups were as follows: In group-1, both have
negative troponin and in low risk sPESI; in group-2, have negative troponin and in high
risk sPESI; in group-3, have positive troponin and in low risk sPESI; in group-4, both have
troponin positive and in high risk sPESI. Patients in group-1 were planned to be treated as

outpatients.

Results: There were 52 patients (25.2%) in group-1, 44 patients (21.4%) in group-2, 7
patients (3.4%) in group-3, and 103 patients (50%) in group-4. In group-1, 30 days
mortality rate was 1.9%, while 90 days mortality rate was 5.7% (p<0.01). 31 patients



(59.6%) in group-1 were treated as outpatients. While there was no 30 days mortality in

outpatients (0%, p=.003), 90 days mortality rate was detected as 1.7% (p=.002).

Conclusion: In our study we observed that patients with acute PTE, who have low-risk
sPESI and negative troponin levels can be safely treated on an outpatient basis. Also the

presence of cancer alone does not warrant hospitalization.



1. GIRIC VE AMAC

Pulmoner tromboemboli (PTE) genellikle alt extremite derin venlerinde olusan
trombiisiin pulmoner arter ve dallarin1 tikanmasiyla karakterize yasami tehdit eden akut,

ama siklikla geri doniislii sag ventrikiil yetersizligine yol acabilen bir hastaliktir.

PTE asemptomatik prezantasyondan ani oliime kadar degisen farkli klinik seyir
gostermektedir. Ozellikle hemodinamik durum ve altta yatan hastalik mortaliteyi
belirlemektedir. Hemodinamik olarak instabil olgularda mortalite yaklasik %30 iken diisiik
sPESI/PESI skorlu hastalarda mortalite %0-1 olarak belirtilmektedir [1].

PTE vital bulgular, sPESI (basitlestirilmis pulmoner emboli ciddiyet indeksi) ve
kardiyak enzim diizeyine gore yiiksek, orta-yiiksek, orta-diisiik ve diisiik riskli olmak iizere

4 farkl kategoride incelenmektedir [2].

PTE’de risk siniflamasinin aslinda iki amaci vardir. Birincisi mortalitenin yiiksek
oldugu olgularda trombolitik tedavinin se¢ilmesi, ikincisi ise diigiik riskli hastalarda
ayaktan tedavi ya da kisa siireli hastane yatislarinin saglanmasidir. Ayaktan tedavinin
belirlenmesinde farklt modeller denenmistir. Ancak heniiz ayaktan tedavi edilecek

hastalarda standart bir yaklagim yoktur.

sPESI ve kardiyak enzimlerin ayni caligmada kullanildigi ¢alismalar mevcuttur.
Ancak ayaktan tedavi degerlendirmesinde SsPESI ve kardiyak enzimler birlikte

kullanilmamustir.

Bu c¢aligmada amacimiz akut PTE’de kardiyak troponin ve sPESI kullanilarak

ayaktan tedavi edilecek hastalar1 belirlemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Akut Pulmoner Embolizm

2.1.1. Giris

PTE, genellikle derin ven trombozunun (DVT) bir komplikasyonudur. Cogunlukla
bacak derin venlerinde meydana gelen trombiislerden kopan parcalarin pulmoner arter
ve/veya dallarin1 tikamasi ile gelisir. Mortalite ve morbiditesi yiiksek, tekrarlayabilen,

bazen tanisi gii¢c ve onlenebilir bir hastaliktir.

Venoz tromboemboli (VTE); vendz trombozis ve PTE’den meydana gelir ve her
giin ¢ok sayida dliime neden olmaktadir. Semptom ve klinik bulgularin sadece bu hastaliga
0zgl olmamasi tan1 giigliiklerine neden olmaktadir [3, 4]. Uygun tani yontemleri kul-
lanildiginda DVT’ si olan hastalarin %50’sinde PTE saptanabilir. PTE’li hastalarin da
yaklasik %70’inde uygun tani1 yontemleri kullanilirsa DVT saptanabilir [5].

Klinik tabloya gore, baslangi¢ tedavisi esas olarak tikanmis pulmoner arterlerden
(PA) kan akiminin yeniden saglanmasidir. Hem baslangic tedavisi hem de yeni emboli
olusumunu 6nlemek i¢in uzun siireli antikoagulasyon tedavisi, gecerliligi kabul edilmis

tedavi yontemidir [6].

2.1.2. Akut PTE’de Epidemiyoloji - Mortalite

Amerika Birlesik Devletleri (ABD) verilerine gore VTE’nin ortalama yillik
insidans1 yaklasik 1/1000 olup, yasla birlikte artar ve 80 yasindan sonra 45-50 yasindakine
gore yaklasik 10 katina yiikselmektedir [7, 8]. Yilda 100.000 kisi basina 40-53 kisiye PTE
tanis1 konmasina karsilik, ABD’de yillik insidansin 600.000 olgu oldugu tahmin
edilmektedir [9]. Fransa’da yasayan 342.000 kisiyi i¢eren topluma dayali bir ¢alismada,
VTE ve PTE insidanslari sirasiyla 18.3 ve 6.0/10 000/y1l olarak belirlenmistir [10].



Yaklasik 20 yillik siire igerisinde 42 milyon o6liimiin incelendigi bir calismada
600.000 kisinin (~%]1.5) PTE nedenli kaybedildigi saptanmistir, bu degerler siiphesiz
normal rakamlarin altindadir, muhtemelen PTE tanis1 alan olgularin yaridan fazlasi tani
alamadan kaybedilmektedir [11, 12]. Tedavi edilmemis PTE olgularinda mortalite %30
civarindadir. Bu oOliimlerin ¢ogunun nedeni tekrarlayan embolilerdir [13]. Diger bir
kaynaga gore PTE’de ilk 30 giinlik erken mortalite orant %7 ile %]11 arasinda
degismektedir. PTE ile basvuran hastalarda, tekrarlayan ataklar; DVT ile bagvuran
hastalara gore li¢ kat daha fazla ortaya ¢ikma egilimindedir [14].

VTE olgularinin %5-23’linde tedaviye ragmen niiks goriiliir [15, 16]. Niiks
acisindan riskin en yiiksek oldugu donem tedavinin sonlandirilmasindan sonraki 6-12 aydir

[17].

2.1.3. Akut PTE’de Patofizyoloji

PTE olgularmin c¢ogu (yaklasik %75’1) alt ekstremite derin venlerinden
kaynaklanir. Daha az oranda sag kalp, renal, iist extremite venlerinden de kaynaklanabilir.
Sik goriilmemekle birlikte 6nemli olan diger bir kaynak, ozellikle kadinlarda pelvik
venlerdir. Klinik olarak tani alan olgularin ¢ogu da iliofemoral venlerden kdken alir [18,
19]. Dizalt1 ven trombiislerinin ¢ogu kendiliginden regrese olurken tedavi edilmeyen
olgularin %20-30 kadarinda trombiis sebat eder ve proksimal venlere kadar uzanir. Alt

extremite trombiislerinin ¢cogu kan akimin yavasladigi ve bifurkasyon alanlarina yerlesirler.

Akcigerlere ulasan biiylik trombiisler ana pulmoner arterlere ve lober dallara
yerleserek hemodinamik instabiliteye neden olurken, daha kiigiikk trombiisler distal
pulmoner arter dallarina ulasip parietal plevrada inflamatuar yanit1 tetikleyerek plevral agri
nedeni olurlar. Kiigiik emboliler plevral agr1 yan1 sira irrite eden oksiiriik, hemoptizi, ates,

stirtiinme sesi, plevral konsolidasyon nedeni olurlar.

Tiim olgularin %10 kadarinda enfarktiis olusur ve siklikla akut pnémoni ile karisir,
bunlar da o6zellikle zeminde kardiyovaskiiler problemi olan hastalardir [20]. PTE’nin
damar yatagimi tikamasiyla birlikte 6nce O6lii bosluk ventilasyonu, ardindan histamin-

seratonin  gibi mediatorlerin  salimimina bagli olarak terminal bronsiyollerde



bronkokonstruksiyon, ventilasyon/perfiizyon (V/Q) dengesizligi, difiizyon azalmasi ve sant
sonucu hipoksemi gelisir. Perflizyonu bozulan segmentte takipneye bagli hipokapni ve

azalmis stirfaktan nedeniyle 24-48 saat icerisinde ¢izgisel atelektaziler olusur [21-23].

2.1.4. Akut PTE’de Risk Faktorleri

PTE tanimlanabilir zemin hazirlayan herhangi bir etken olmaksizin da ortaya
cikabilir; ancak bu etkenlerden biri ya da daha fazlasi genellikle belirlenebilir. International
Cooperative Pulmonary Embolism Registry (ICOPER)’a gore akut PTE tanis1 konulan

ancak belirgin risk faktorii olmayan hastalarin orant %19 olarak bildirilmistir [24].

2.1.4.1. Hastayla Ilgili Risk Faktorleri

Bu grupta yas, daha dnce gegirilmis VTE Oykiisii, aktif kanser, ekstremite parezisi
ile birlikte norolojik hastalik, kalp hastalig1 ya da akut solunum yetersizligi gibi uzun siire
yatmay1 gerektiren hastaliklar ve konjenital ya da edinsel trombofili, hormon yerine koyma
tedavisi ve oral kontraseptif kullanimi yer almaktadir [25]. Bir risk faktoriiniin
saptanmadig1 idiyopatik olgularda malignite ve trombofili olasiligi daha yiiksektir [25].
Malign hastaliklar ile VTE iligkisi iyi bilinmektedir [26]. Kanser hastalarinda %4-28
oraninda VTE saptanir [27, 28]. Tam1 konuldugunda metastatik olan kanserlerde, lokalize
olanlara gore risk 1.4-21.5 kat fazladir [29]. Immunsupresif ya da sitotoksik kemoterapi
alan hastalarda risk daha da artar. Ek olarak bayanlarda obezite (>29 kg/m?), agir sigara

iciciligi (>25 sigara/her giin) hipertansiyon, otoimmiin hastaliklar da sayilabilir [30].

VTE insidans1 yasla birlikte artar ve bu; hem idiyopatik hem de sekonder PTE i¢in
gecerlidir [10, 31]. Akut PTE’li hastalarda yas ortalamasi1 62’dir; hastalarin yaklasik %65°1
60 yas ya da iizerindedir. Elli yasindan gen¢ olanlarla karsilastirildiginda, 80 yasin
tizerinde olan hastalarda gozlenen oranlar sekiz kat yiiksektir [32]. Ancak ileri yasin

bagimsiz bir risk faktorii olup olmadigi halen tartigsmali bir konudur.



Oral kontraseptif kullanimi1 da riski arttiran diger bir faktordiir [21]. Postmenapozal
hormon replasman tedavisinde kullanilan 6strojenin dozu arttikca ve ek olarak progesteron

eklendik¢e VTE riski 2-5 kat kadar artar [33, 34].

2.1.4.2. Derin Ven Trombozu (DVT)

PTE DVT’nin sik goriilen bir komplikasyonudur. DVT olgularinin %350’den
fazlasinda goriiliir. Bu nedenle DVT’ye zemin hazirlayan nedenler ayni zamanda PTE
nedenidir. VTE nedenleri kalitsal ve kazanilmig olmak {izere iki gruba ayrilirlar [35, 36].
Kalitsal nedenleri: Faktor V Leiden mutasyonu, protrombin gen mutasyonu, protein S
eksikligi, protein C eksikligi, antitrombin eksikligi, disfibrinojenemi olarak sayilabilirken

kazanilmis bozukluklar tablo-1’de siralanmustir.

Tablo-1: Venoz Tromboz Gelisimi i¢in Edinsel Risk Faktorleri

Risk Faktorleri

Malignensi

Santral venoz kateterin varligi
Cerrahi, 6zellikle ortopedik
Travma

Gebelik

Oral Kontraseptifler

Hormon replasman terapisi
Tamoxifen, talidomid, lenalidiomid
Immobilizasyon

Konjestif yetersizlikler
Antifosfolipid antikor sendromu
Myeloproliferatif bozukluklar
Polisitemia Vera

Esansiyel trombositopeni
Paroksismal nokturnal hemoglobiniiri
Inflamatuar bagirsak hastalig
Nefrotik sendrom

VTE’ ye yol agan major teori Wirchow triad1 olarak adlandirilir;

1.Azalmis kan akimi (staz)
2.Vaskiiler endotelyal hasar
3.Hiperkoagiilabilite



VTE olgularinin %75’inde bu ii¢ faktdrden birine yol agan edinsel ve/veya kalitsal

faktorleri saptanir [37, 38].

Baz1 hasta gruplarinda genetik risk faktorlerinin 6zellikle arastirilmast gerekir [39,
40].

Bu durumlar agagida belirtilmistir:

o 40 yas altinda olup nedeni agiklanamayan VTE ataklari olanlarda
o Ailesinde VTE 6ykiisii saptananlarda
. Olagan dis1 bolgelerde (list ekstremite, batin i¢i venler) tromboz gelisenlerde

o Tekrarlayict VTE Oykiisii bulunanlarda
o Warfarine bagli deri nekrozu dykiisii olanlarda

. Neonatal tromboz 6ykiisii olanlarda

Major cerrahi girisim, VTE’ye neden olan baslica risk faktoriidiir. Son 45-90 giin
icerisinde gergeklesen cerrahi girisim VTE riskini 6-22 kat artirir, yine kisa siireli (1 hafta)

immobilite de risk faktorleri arasindadir [7].

Hastalarda siklikla VTE nedeni olarak birden ¢ok faktdr bir arada bulunur. VTE
prevalansinin arastirildigt toplum temelli bir ¢alismada hastalarin %56’sinda asagida

siralanan alt1 faktorden en az {ligii saptanmistir [41];

. Onceki ay 48 saatten cok immobilite
° Hastane bagvurusu

o Cerrahi

o Malignensi

o Son 3 ayda gecirilmis enfeksiyon

o Tekrarlayan hastane yatiglari



2.1.5. Akut PTE Hastalarinda Basvuru Klinigi

Olgularin %90°1inda PTE siiphesi, tek basina ya da bir arada goriilen dispne, gogiis
agrist ve senkop gibi klinik belirtiler sonucunda olusur. Baz1 serilerde dispne, takipne ya da
gogiis agrisi, PTE’li hastalarin %90’indan fazlasinda bildirilmistir [42]. En agir olgularda,
sok ve arteryel hipotansiyon bulunabilir. Dispne ile birlikte ya da tek basina ploretik gogiis
agrisi, PTE’nin en sik rastlanan bulgularindan biridir. Retrosternal anjina benzeri bir agri,
sag ventrikiil iskemisi ile iligkili olabilir. Baz1 olgularda dispne yavas seyirli ve diger
tanilarla karisabilecek nitelikte olabilir, boyle olgularda semptom baslangicindan haftalar
sonra diger nedenler ekarte edilerek PTE tanisi konulabilir. PIOPED [43] ve UPET [44]
calismalarinda PTE geciren olgularda goriilen en sik semptomlar nefes darligi ve gogiis

agris1, en sik bulgu takipne olarak belirtilmistir.

2.1.6. Akut PTE’de Tanmisal Yaklasim ve Tetkikler

Klinik bulgular, rutin laboratuvar verileri, elektrokardiyografi (EKG), akciger
grafisi ve arteryel kan gazlari PTE tanis1 koymada veya dislamada yeterli olmamaktadir.
Dispne, plorit, gégiis agrisi, takipne, tasikardi gibi nonspesifik bulgular ve VTE risk
faktorlerinden bir veya birkaginin bulunmasi PTE kuskusu dogurur ama PTE tanisi

koydurmaz.

PTE tanisinda altin standart olarak kabul edilen pulmoner anjiyografi ise invaziv,
pahali ve komplikasyonlar1 olan bir yontemdir [45, 46]. Bu nedenle, PTE kuskusu
karsisinda en azindan hangi olguda ileri incelemenin gerektiginin belirlenmesine yardimci
olacak tan1 algoritmalarina ihtiya¢ duyulmaktadir. PTE kuskulu hastalarin ancak %25’ine
objektif testlerle (Spiral Bilgisayarli Tomografi, Doppler Ultrasonografi) dogrudan tani
konulabilmektedir [43, 47].

2.1.6.1. Birinci Basamak Tamisal Testler



Akciger filmi genellikle anormaldir. Baslica bulgular lineer atelektazi, plevral
eflizyon, hemidiyafram yiikselmesi, Hampton horgilicii, Westernmark isareti, hiler

dolgunluk olup bu bulgular 6zgiil degildir [48].

Arter kan gazi (AKG) PTE’de genellikle hipoksemi ile iligkilidir ancak PTE’li
hastalarin %20’ye varan oranda arteryel oksijen basinci (PaO,) ve alveoler-arteriyel
oksijen gradyani [D(A-a)O,] normaldir [49]. EKG’de V1-V4 derivasyonlarinda ters
donmiis T dalgasi ya da V1 derivasyonunda QR paterni, klasik S1Q3T3 tipi ve tam
olmayan ya da tam sag dal blogu gibi sag ventrikiil yiiklenmesine ait EKG bulgular1 yeni
ortaya ¢ikmigsa yararli olabilir [50, 51]. D-dimer ise endojen fibrinolitik sistemin yeni
olugmus trombiisii parcalamasi sonucu salinan bir fibrin yikim tirtiniidiir [52, 53]. D-dimer
testinin duyarliligi yiiksek olmasina karsin Ozgilligti disiiktir [54, 55]. D-dimer
sonucunun negatif olmasi klinik olasiligin diisiik ya da orta diizeyde oldugu hastalarda PTE

tanisimi diglarken, yiiksek klinik kuskulu hastada PTE’yi dislamada kullanilamaz.

2.1.6.2. Klinik Risk Degerlendirmesi

Bireysel belirtilerin, bulgularin ve yaygin olarak kullanilan testlerin sinirh
duyarliligia ve 6zgiilliigiine ragmen, bu degiskenlerin klinisyen tarafindan [43, 56] ya da
bir tahmin yontemi araciligiyla [57, 58] bir araya getirilmesi, PTE siiphesi olan hastalarin,
artan PTE prevalansina karsilik gelecek sekilde ayrilmasina olanak kilar. Bunun i¢in en sik
kullanilan klinik tahmin kurali, Wells ve arkadaslar tarafindan gelistirilmis Wells kuralidir
[59] (tablo-2). Gozden Gegirilmis Cenevre Kurali Avrupa’da da kullanilmaktadir. Basittir
ve tamamiyla klinik degiskenlere dayanmaktadir. Ayrica, Wells kuralina gére daha dar

cercevede olmakla birlikte gecerliligi sitnanmustir [59].

Hangi kural baz alinirsa alinsin, diisiik olasilikli PTE hastalarin oram1 %10
civarinda, orta olasihik kategorisindekilerin orant %30, yiiksek klinik olasilik

kategorisindekilerin orani ise %65’tir.

Ister Wells ister Geneva kurallar1 klinik olasihig1 belirlemede kullanilsin, diisiik

olasilikli gruptaki hastalarin %10’unda PTE tespit edilmektedir [2].



Tablo-2: Wells Yontemine Gore Pulmoner Emboli’de Klinik Skorlamasi

Kriterler Puan
DVT’ye ait klinik bulgu 3
PTE’den daha oOncelikli diisiiniilebilecek baska bir 6n taninin 3
bulunmamast

Kalp hiz1 >100/dakika 1.5
Son bir ay i¢inde gecirilmis operasyon ya da immobilizasyon 1.5
Gegirilmis DVT veya PTE oykiisii 1.5
Hemoptizi 1
Malignite 1

Puanlama: <2: Diisiik olasihik, 2-6: Orta olasilik, >6: Yiiksek olasihk

Birinci basamak testlerden ve klinik risk skorlamasindan sonra ¢esitli testlerle PTE
tanis1 koymak icin girisimler baslatilir. Ozetle en sik kullanilan birkag yontem tekniklerin

uygun basamaklarda ve klinik bagvuruya gore sirastyla kullanimi esasina dayanir.

Yakin zamana kadar hastalar masif (sok/hipotansiyon ile birlikte ekokardiyografide
sag ventrikill yliklenme bulgular1 ve kardiyak enzimlerde yiikselme), submasif
(sok/hipotansiyon olmaksizin sag ventrikiil yiiklenme ve/veya kardiyak enzimlerde
ylkselme) ve nonmasif PTE (hipotansiyon olmamakla birlikte sag ventrikiil yiiklenme ve
kardiyak enzim yiiksekligi olmamasi) olarak simiflandirilmakta idi ancak yeni ESC
(European Society of Cardiology ) kilavuzuna gore hastalar yiiksek risk, orta-yiiksek risk,
orta-diisiik risk ve diisiik risk olmak tlizere 4 gruba ayrilmigtir [2].Yiiksek riskli hastalar
masif PTE, orta-yiiksek ve orta-diisiik riskli hastalar submasif PTE, diisiik riskli hastalar

ise nonmasif PTE grubuna girmektedir.

PESI ve sPESI parametreleri tablo-3’te ayrintili olarak gosterilmistir [60].
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Tablo-3: Pulmoner Emboli Ciddiyet Indeksi (PESI) ve Basitlestirilmis Pulmoner Emboli
Ciddiyet Indeksi (sPESI) Parametreleri

Degisken PESI sPESI
Yas Yas

Yas>80 1
Erkek cinsiyet 10

Kanser 30 1
Kalp yetmezligi 10

Kronik akciger hastaligi 10

Kalp yetmezligi veya kronik akciger hastalig1 hikayesi 1
Nabi1z>110/dk 20 1
Sistolik TA<100mmHg 30 1
Sat02<%90 20 1
Solunumhizi>30/dk 20
Ates<36°C 20

Mental durum degisikligi 60

PESI klasifikasyonu: Class [:<65 puan; Class II: 66-85 puan; Class III: 86-105 puan; Class
IV: 106-124 puan; Class V: >125 puan. Class I, II: diisiik risk; Class III: orta risk; Class
IV, V: yiiksek risk.

sPESI klasifikasyonu: diisiik risk: 0 puan; yiiksek risk >1 puan.

1-) Yiiksek Risk: Sok veya hipotansiyon varligi ile birlikte; sSPESI>1 olmas1 (veya PESI
Class III-V), sag ventrikiil disfonksiyonu ve kardiyak marker pozitifligi

2-) Intermediate-Yiiksek Risk: Sok veya hipotansiyon olmaksizin; sSPESI>1 olmas1 (veya

PESI Class I1I-V), sag ventrikiil disfonksiyonu ve kardiyak marker pozitifligi

3-) Intermediate-Diisiik Risk: Sok veya hipotansiyon olmaksizin sPESI>1 olmasi (veya
PESI Class I11-V) yaninda sag ventrikiil disfonksiyonu ya da kardiyak troponinden birinin
pozitifligi veya her ikisinin de negatif olmasi; SPESI:0 (ya da PESI: I-1I) iken; kardiyak
marker pozitifligi ya da sag ventrikiil disfonksiyonu (RVD) olmasi

4-) Diisiik Risk: Sok veya hipotansiyon yok, PESI Class I-II veya sPESI:0, sag ventikiil
disfonksiyonu yok, kardiyak marker negatif

Hipotansiyondan kasit sistolik tansiyon arteryel (sTA) <90 mmHg olmas1 ya da 15

dk’dan uzun siire hastanin mevcut tansiyonundan >40 mmHg daha diisiik tansiyonla
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seyretmesidir. Bu tansiyon diisiikliigliniin sebebi hipovolemi, yeni bir aritmi veya sepsis

olmamalidir.

2.1.6.3. ikinci Basamak Tamisal Testler

a-) Spiral BT: Modern teknoloji iiriinii ¢ok dedektorli BT (CDBT) tromboembolik
hastaligin tanist ve yoOnetilmesine yonelik olarak, pulmoner vaskiiler yatagin
degerlendirilmesinde sik kullanilan giivenilir bir yontemdir [61, 62]. BT anjiyografi
pulmoner arter yatagindaki trombiisiin segmenter diizeye kadar dogrudan gosterebilir.
Diisiik ve orta klinik olasilikli hastalarda yontemin negatif ayirt edici degeri sirasiyla %96
ve %89 bulunmustur. Buna karsilik yiiksek klinik olasilikli PTE kuskulu hastalarda ise
ancak %60 olarak saptanmustir [63]. Segmental diizeye kadar bir trombiisii gosteren tek
dedektorlii BT (TDBT) ya da CDBT, ¢ogu durumda PTE igin yeterli kanit kabul edilebilir.
Klinik olasiligin yiiksek olmadigi hastalarda, negatif TDBT sonucu, PTE’yi giivenle
dislayabilmek i¢in negatif kompresyon ultrasonografisi (KUS) sonucuyla birlikte
degerlendirilmelidir; CDBT ise tek basina kullanilabilir. Klinik olasilik yiiksek oldugu
halde CDBT’ si negatif olan nadir hastalarda, daha fazla test yapilmasinin zorunlu olup

olmadig1 konusu heniiz agik degildir [63].

b-) Akciger Sintigrafisi: Ventilasyon-perfiizyon (V/Q) sintigrafisi, PTE siiphesi tasiyan
hastalarda gii¢lii bir tani testidir. Temel prensibi, akciger kilcal damarlarinin kii¢lik bir
boliimiinii bloke ederek, akciger perflizyonunun doku diizeyinde degerlendirilmesini
saglayan teknesyum (Tc)-99m isaretli albiimin makro agregatlariin intravendz
enjeksiyonuna dayanmaktadir. Pulmoner arter dallarinda tikanma olan yerlerdeki periferik
kilcal damar yatagina bu pargaciklar ulasamayacagi icin, sonucta elde edilen goriintiilerde
bu alanlar “soguk” olarak goriilecektir. Ek olarak ventilasyon sintigrafisi yapilmasinin
nedeni, reaktif vazokonstriikksyona bagli hipoperfiizyonun emboli dis1 nedeni olarak
hipoventilasyonun (perfiizyon-ventilasyon uyumlulugu) belirlenmesi yoluyla 6zgiilliigii
arttirmaktir. PTE’de ventilasyonun, perfiizyonu azalmig segmentlerde normal olmasi

beklenir (perflizyon-ventilasyon uyumsuzlugu) [64, 65].

Normal perfiizyon sintigrafisi PTE’nin dislanmasinda son derece giivenlidir.

Gegerliligi daha az olmakla birlikte, klinik agidan PTE olasiliginin diisiik oldugu bir
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hastada V/Q sintigrafisi ile tan1 konulamiyorsa PTE’nin dislanmasi kabul edilebilir bir
Olctittiir. Yiiksek olasilikli ventilasyon-perflizyon sintigrafisi, yliksek diizeyde bir olasilikla
PTE tanisini ortaya koyar; ancak klinik agidan olasiligin diisiik oldugu secilmis hastalarda,
yiiksek olasilikli V/Q sintigrafisi pozitif prediktif degerinin diisiik olmas1 nedeniyle, boyle
hastalarda baska testler yapilmasi da diistiniilebilir [54].

c-) Alt Extremite Venoz Ultrasonografi: PTE biiyiik olclide alt ekstremite derin
venlerinden kaynaklanir [66]. PTE kuskulu hastada alt ekstremite ultrasonografisinin
pozitif bulunmasi, daha ileri bir inceleme yapilmadan antikoagiilan tedavinin baslanmasini
saglar. DVT arastirmak i¢in en sik kullanilan teknikler arasinda alt ekstremitelerin vendz
kompresyon ultrasonografisi, iki yonlii doppler USG ve renkli doppler USG yer almaktadir
[67].Glinlimlizde, alt bacak KUS, DVT tanisinda venografinin yerini biiylik olgiide
almistir. Ultrasonografisi tanisal olmayan ancak PTE kuskusu olan olgularda 5., 7. ve 14.

giinlerde seri ultrasonografik izlem 6nerilir [67].

d-) Ekokardiyografi ve Sag Kalp Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesi: PTE olgularinin
yaklagik %25’inde sag ventrikiil dilatasyonu saptanmaktadir. Sok ya da hipotansiyonla
basvuran, yiiksek riskli PTE siiphesi tasiyan hastalarda, sag ventrikiil (RV) asir
yiiklenmesi ya da islev bozuklugu ile ilgili EKO bulgularmin bulunmamasi, pratik
anlamda, hemodinamik dengesizlik nedeni olarak PTE’nin diglanmasini saglar. PTE
sliphesi tasiyan, durumu kritik bir hastada yatak basinda EKO yapilmasi, 6zellikle acil
tedavi kararlarinin verilmesi agisindan yararlidir. EKO yiiksek riskli olmayan PTE

sliphesinde 6nemli bir rol oynamaz.

Ekokardiyografide sag kalp degerlendirilmesinde g6z Oniine alinan, ¢alismamizda

da EKO ile degerlendirilen bazi parametreler;

Pulmoner Arter Basinci: PAB'In hesaplanmasinda trikiispit doruk geri kacis jet hizi
(triklispit jet velosite) temel alinir. Basitlestirilmis Bernoulli denkleminde trikiispit geri
kacis hiz1 ile trikiispit yetersizligindeki doruk basing gradyani arasindaki iligki temel
alimmaktadir. Teorik olarak, ortalama PAB degerinin PA sistolik basing degeri temelinde

hesaplanmast miimkiindiir [68].
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Sag Ventrikiil/Sol Ventrikiil (RV/LV) capi: Bir¢cok c¢alismada sag ventrikiil
dilatasyonunu tanimlamada en sik sag ventrikiil diyastol sonu c¢apinin, sol ventrikiil
diyastol sonu ¢apina orani (RV/LV) kullanmilmistir. Genellikle literatiirde, RV/LV>0.6-1
oranlar1 mortalite agisindan anlamli bulunmustur. Fremont ve arkadaslarinin 950 hastay1
iceren retrospektif caligmalarinda RV/LV>0.9 oraninin mortaliteyi 2.6 kat artirdigi
bulunmustur [69].

Submasif PTE (yeni ESC smiflamasina gore orta-yiiksek ve orta-diisiik risk)
olgularinda sag ventrikiil dilatasyonu varlig1 erken mortalite riskini gosterebilen bir
durumdur ve bu hastalardan bir kismina yiiksek risk nedeniyle antikoagiilan yerine

trombolitik tedavi onerilir [70].

Sok tablosu ile acil servise gelen ve masif PTE’den kuskulanilan olgularda

yapilacak ilk inceleme ekokardiyografi olmalidir [71].

2.2. Tedavi

PTE tanist1 konulduktan sonra hastanin hemodinamik, laboratuar ve EKO

parametreleri de goz Oniine alinarak belirlenen risk grubuna gore tedavi planlanmalidir.

PTE siiphesi ile bagvuran hastada sok veya hipotansiyon var ve tani tomografi ile
dogrulaniyorsa tedavi baslanmalidir. Ancak tomografi ¢ekilemiyor ise EKO yapilmalidir.
EKO’da RVD saptanmissa PTE tanisi dogrulanir ve tedavi baglanir, eger RVD

saptanmamigsa baska nedenler arastirilir (sekil-1).

PTE siiphesi ile bagvuran hastada sok veya hipotansiyon yok ve hasta yiiksek riskli
ise tomografi ¢ekilir. PTE tanis1 konulursa tedavi verilir, emboli saptanmaz ise diger
nedenler arastirilir. Diisiik/orta olasilik varsa D-dimer calisilir. D-dimer negatif ise tedavi

verilmez. Pozitif ise tomografi ¢ekilir, tan1 dogrulanirsa tedavi verilir (sekil-2).

Sok veya hipotansiyonu olan hasta yiiksek riskli olup primer reperfiizyon tedavisi
(trombolitik, cerrahi embolektomi ya da kateter aracilikli embolektomi) baslanmalidir.

Eger orta-yiiksek riskli ise antikoagiilasyon, monitorizasyon yapilir ancak hemodinamik
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olarak kotiilesmesi durumunda miimkiinse trombolitik tedavi wverilir. Trombolitik
verilemiyorsa (0zellikle kanama riski yiiksek ise) cerrahi embolektomi ya da perkiitan
kateter aracilikli embolektomi yapilir. Orta-diistik riskli ise hastanede antikoagiilan tedavi

baslanir. Diisiik riskli ise evde tedavi ya da erken taburculuk diistiniiliir (Sekil-3).

Oncelikle destek tedavi dnerilir ancak agresif sivi1 resiisitasyonunun sag ventrikiil
icin daha kdtiilestirici bir yiik olusturabilecegi icin bunun yerine 500 ml gibi kontrollii s1vi
destegi Onerilir. Gerekirse vazopressor kullanilir, norepinefrin daha ¢ok tercih

edilmektedir.

Tedavide segilebilecek ajanlar heparin, parenteral ya da yeni oral antikoagiilanlar,
Vitamin K antagonistleri, trombolitikler, cerrahi ya da perkiitan kateter embolektomi

seklindedir.

Antikoagiilan tedavi siiresi en az 3 ay olmahdir. ilk 5-10 giin parenteral
antikoagiilan tedavi [unfraksiyone heparin (UFH), diisiik molekiil agirlikli heparin
(DMAH) ya da fondaparinuks] verilir. Vitamin-K antagonisti standart heparin tedavisi ile

verilebilir. Bunun disinda tedavide yeni oral antikoagiilanlar da kullanilabilir.
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Sekil-1: Yiiksek Riskli PTE Siiphesi (Sok veya Hipotansiyonun Eslik Ettigi Klinik Tablo)

Bulunan Hastalar i¢in Onerilen Tanisal Algoritma
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Sekil-3: Akut PTE siiphesi ile Basvuran Hastada Hemodinamik ve Laboratuar
Parametrelerine Gore Tedavi Algoritmasi
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2.2.1. PTE Siiphesi ile Basvuran Hastada Sok veya Hipotansiyon Varsa

Yiiksek riskli hastalarda kontrendikasyon yok ise hemen standart heparin (UFH)
baslanmalidir. Bununla birlikte trombolitik tedavi onerilir. Trombolitik kontrendike ise
veya basari saglanmamis ise cerrahi embolektomi Onerilir. Cerrahi embolektomiye

alternatif olarak perkiitan kateter esliginde embolektomi diisiiniilebilir.

2.2.1.1. Reperfiizyon Tedavisi

Sok ya da hipotansiyon saptanmayan akut PTE hastalarinda trombolitik tedavi

onerilmemektedir.

Orta-yiiksek riskli hastalar yakin gozlem altinda tutulup monitdrize edilmelidir. Bu
hastalarda hemodinamik durumda ani kotiilesme olmasi halinde trombolitik tedavi
diistiniilmelidir. Yiiksek kanama riski mevcut ve trombolitik verilemiyorsa cerrahi
embolektomi disiiniilmelidir. Cerrahi embolektomi yapilamiyorsa perkiitan kateter

esliginde embolektomi diisiiniliir.

2.2.2. PTE Siiphesi ile Bagvuran Hastada Sok veya Hipotansiyon Yoksa

2.2.2.1. Antikoagiilasyon: Parenteral Antikoagiilan ve Vitamin K Antagonisti (VKA)

Kombinasyonu

Yiksek ya da orta klinik olasilikli hastalarda gecikmeksizin parenteral
antikoagiilasyon baslanmasi Onerilmekte (Kanit 1-C). Cogu hasta icin segilecek
antikoagiilan ajan DMAH ya da Fondaparinux olmalhidir (Kanit 1-A). Parenteral
antikoagiilan ajan ile paralel olarak VKA o6nerilir, hedef INR 2.5 (2.0-3.0) olmalidir [72].

2.2.2.2. Antikoagiilasyon: Yeni Oral Antikoagiilanlar

Parenteral antikoagiilan ve VKA kombinasyonuna alternatif olarak yeni oral

antikoagiilan olarak rivaroxaban (3 hafta boyunca 15 mg/giin 2x1, sonrasinda 20 mg 1x1)
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kullanilabilir. Parenteral antikoagiilan ve VKA kombinasyonuna alternatif olarak yeni oral
antikoagiilan apixaban (7 giin boyunca 10 mg 2x1, sonrasinda 5 mg 1x1) kullanilabilir.
Parenteral antikoagiilan tedavi baslandiktan sonra VKA’ya alternatif olarak dabigatran
(150 mg 2x1 veya >80 yas ya da verapamil kullanan hastalarda 110 mg 2x1) kullanilabilir.
Parenteral antikoagiilan baglandiktan sonra VKA’ya alternatif edoxoban kullanilabilir.

Yeni oral antikoagiilan ilaglar agir renal yetmezligi olan olgularda 6nerilmemektedir.

2.2.2.3. Vena Kava Filtresi

Vena kava inferior filtresi (VKF) i¢in baslica endikasyonlar sunlardir [73];

1. Yiiksek kanama riski nedeniyle antikoagiilan tedaviye kontrendikasyon varligi

2. Antikoagiilan tedavi sirasinda major kanama komplikasyonu gelismesi

Yiiksek riskli PTE olgularinda VKF yerlestirilmesinin erken niiks ve buna bagl
mortaliteyi azaltigi bildirildi [74]. Ozellikle trombolitik tedavinin kontrendike oldugu
yiiksek riskli PTE olgularinda kullanimi 6nerilir. Ayrica DVT ve fatal PTE insidansinin ve
antikoagiilana bagli kanama riskinin yiiksek oldugu multipl travma hastalari, ortopedik
cerrahi dncesi, kanser hastalar1 gibi durumlarda profilaktik amacla, risk ortadan kalktiginda
cikarilabilen filtrelerin kullanilmasiyla basarili sonuglar alindig1 bildirilmektedir.
Genellikle takildiktan sonra ilk 15 giin icinde ¢ikarilsalar da bazi modeller aylarca
kaldiktan sonra ¢ikarilabilirler [75-77]. Hasta heparin tedavisi altinda ise UFH islemden
dort saat once, DMAH ise en az 12 saat once kesilmelidir. Vena kava inferior filtresi
takilan hastalarda, kanama riski yaratan durum ortadan kalktiginda profilaktik dozda ve

VKEF filtresi kaldig siirece antikoagiilan tedavi verilmesi dnerilir [73].

2.2.3. Ayaktan Tedavi

Pulmoner emboli tedavi edilmediginde mortalitesi yiiksek bir hastalik olmasina
ragmen uygun hastalarda giivenle ayaktan da tedavi edilebilmektedir. Literatiirde akut PTE
tanusi ile ayaktan giivenle tedavi edilen hastalarin goriildiigii calismalar mevcuttur. Ornek

olarak Kanada’da PTE tanis1 alan hastalarin biiyiik kismi1 tiimiiyle ayaktan tedavi edilmistir
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[78]. Akut PTE tanis1 alan hastalarin %50 kadar diisiik risklidir [79-81]. Ozellikle 6nemli
bir husus da akut PTE tedavisinde yeni direck OAK kullaniminin onaylanmasi ve bu
ajanlarin ayaktan tedavi edilen hastalarda daha kolay ve pratik olarak kullanilabilmesidir.
Dahasi1 ayaktan tedavi ile hastane yatiglar1 ve maliyet de azalmaktadir [82]. Akut PTE’de
ev kosullart da uygun ise disiik riskli hastalarin kisa dénem (14 giin) ve uzun dénemde (30

giin) diisiik oranda yan etkiler goriilmesi nedeni ile ayaktan tedavisi miimkiindiir [83].

Yapilan bir ¢aligmada bir¢ok hastanede nonmasif PTE tanili hastalarin
hemodinamik durum ve oksijen gereksinimine dayanan tahmin modeli ile birlikte veya
olmaksizin hekimin takdirine bagl olarak ayaktan tedavi edilmesi yaygin bir uygulama
haline gelmistir [84]. Esasen hemodinamik olarak stabil ve oksijen gereksinimi olmayan
hastalar ayaktan tedavi edilmistir. Bu ¢alismada ayaktan tedavinin nispeten giivenli ve

dolayistyla akilc1 oldugunu gosterilmistir [84].

Bazi calismalarda akut PTE tanisi konulan hastalarda tedavi yeri ile major kanama,

rekiirren VTE ve mortalite karsilastirilmistir (tablo-4).
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Tablo-4: Ayaktan ve Hastanede Tedavi Edilen Akut PTE Hastalarinda Tekrarlayan VTE,

Mortalite ve Major Kanama Bulgulari

Major
Caligma | Jasta [Tekrarlayan g5, L\/lortalite 95% |\ | 95%
(Y1) YU I VIEn(%) | C1 | n(%) | CI CI

n

n (%)
Ayaktan Tedavi
(chz)nldla)g 297 6(2.0) | 0843 | 3(1.0) | 02-2.9 | 2(0.67) | 0.008-1.9
é‘ﬁfffi‘y 171 1(0.6)* [0.01-3.2| 1(0.6)* |0.01-3.2 | 3(1.8) | 0.4-4.7
Kovacs
(2010) 314 3(0.95) | 0.2-2.8 | 9(2.9) | 1.3-54 |3(0.95)| 0.2-2.8
Erkens . .
(2010) 260 10 (3.8) | 1.9-7.0 | 13(5)* | 2.7-84 |4 (1.5* | 0.4-3.9
Agterof
(2010) 152 0 0024 | 0 |0024| 0 | 0024
ong 60 3(5.00  |1.0-13.9| 1(17) |0.04-89| 1(1.7) | 0.04-8.9
(2005) - 0-13. : 04-8. : .04-8.
Hastanede Tedavi
Aujesky
(2011) 168 0 0.0-1.8 0 0.0-1.8 | 1(0.6) | 0.01-3.3
Otero
(2010) 60 2(33) [0.41-11.5] 5(8.3) [2.8-18.4| 1(1.6) | 0.04-8.9
Ong 70 4(5.7) | 1.6-140| 3(4.3) [0.9-12.0] 2(2.9) | 0.3-9.9
(2005) : 6-14. : 9-12. : 3-9.

*: [statistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Yapilan bazi ¢alismalarda tiim PTE olgularinin %30-50 civarinda diistik 6liim riski

nedeni ile ayaktan tedavinin etkinligi ve giivenilir oldugu desteklenmistir [85].

Yapilan bir randomize c¢aligmada hastanede tedavi alan ve ayaktan takip edilen

hastalarda tekrarlayan VTE, major kanama ve mortalite karsilastirilmistir. Bu ¢ok merkezli

calismada disiik riskli akut PTE tanili hastalarda ayaktan tedavinin hastanede tedaviye

gore etkinlik ve giivenilirlik acisindan daha geride olmadigini gdsterilmistir [80].

Yapilan bazi ¢alismalarda akut PTE’de ayaktan tedavinin giivenli ve efektif oldugu

bildirilmistir [79, 86, 87]. Iki calismada akut PTE tanis1 konulan ve ayaktan tedavi edilen
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hastalarda daha diisiik oranda major kanama, tekrarlayan VTE ve mortalite goriildiigii 6ne

siirtilmiistiir [88, 89].

2.3. PTE’de Prognoz Tayini Parametreleri

2.3.1. sPESI (Basitlestirilmis Pulmoner Emboli Ciddiyet Indeksi)

Pulmoner emboli ciddiyet indeksi (PESI) akut semptomatik pulmoner embolide 30
giinlik mortaliteyi belirlemede kullanilir. Yapilan bir calismada akut pulmoner
tromboembolide prognozu degerlendirmede sPESI ile PESI’nin benzer prognostik degeri
ve etkisi oldugu saptanmustir [90]. Bu calismada 30 giinliik mortalite SPESI’ye gore diisiik
risk grubunda %] iken yiiksek risk grubunda 9%10.9 olarak bulunmustur. PESI’nin
kliniklerde kullanim zorlugu nedeni ile PESI ve SPESI bir ¢alismada karsilagtirilmis olup
akut pulmoner tromboembolide PESI ve sPESI’nin benzer prognostik degeri oldugu
saptanmustir [90]. PESI risk skoru belirlemede objektif parametreleri icerir. PESI bazi
arastirmacilar tarafindan akut pulmoner emboli tanisi alan ve diisiikk mortalite riski olan
hastalarda evde tedavinin uygunlugunu belirlemede de kullanilmistir [91]. PESI’ye gore
diistik risk grubunda olan hastalar DMAH verilerek ayaktan takip edilmis ve aym
Ozelliklerde yatan hasta grubuna gore tedavinin etkinligi ve giivenligi agisindan anlamli
fark bulunmamustir [91]. 11 farkli parametre i¢ceren PESI 6zellikle acil kliniklerinde pratik
kullanim i¢in uygun degildi. Bu nedenle basitlestirilmis pulmoner emboli ciddiyet indeksi

(sPESI) olusturulmustur.

sPESI 6 farkli parametreden (yas >80, nabiz >110/dk, oksijen saturasyonu <%90,
kronik kardiyopulmoner hastalik, kanser varligi ve sistolik tansiyon <100mmHg)
olugsmaktadir ve herhangi bir parametrenin pozitif olmasi halinde hasta yiiksek riskli gruba
girmektedir. sSPESI: 0 puan diisiik risk, SPESI >1 puan yiiksek risk grubu olup bu grupta 30
giinliik mortalite riskinde artig oldugu gosterilmistir [92].

Lankeit ve ark. tarafindan yapilan bir calismada PTE tanis1 konulan hastalarda kisa
donemli mortaliteyi ongoérmede ESC ve sPESI modelleri karsilastirilmistir. Primer
sonlanim 30 giin icinde tiim nedenlere bagli mortalite, sekonder sonlanim ise tiim

nedenlere bagli mortalite, nonfatal semptomatik rekiirren VTE ve nonfatal major kanama
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olarak belirlenmistir. sSPESI’ye gore diisiik riskli hastalarda 30 giinliik mortalite %0 iken
ESC’ye gore diisiik riskli hastalarda ise %3.4 olarak bulunmustur. Sekonder sonlanim
sPESI’ye gore diisiik riskli hasta grubunda %1.8 iken ESC modeline gore diisiik riskli
hasta grubunda %35.8 olarak bulunmustur. Bu c¢alismada sPESI grubunda ESC grubuna
gore sensitivite ve negatif prediktif deger daha yiiksek, negatif olabilirlik oran1 daha diisiik
bulunmustur. Boylelikle sPESI’nin ESC’ye gore dliimciil sonucglar1 dislamada daha {istiin
oldugu gosterilmistir [92].

Bu c¢alismada sPESI modeline gore diisiik riskli hastalarda ESC’ye gore daha diisiik
risk saptanmistir. Burada ayaktan tedavi i¢in diisiik riskli hastalar sSPESI grubunda daha
fazla olup hem akut PTE’de klinik agirligi hem de eslik eden hastaliklar1 gostermesi
sPESI’nin giiciinii gostermektedir. Sonug¢ olarak sPESI modeli ESC modeline gore diisiik
riskli hastalar1 herhangi bir laboratuar ve goriintilleme yontemine ihtiya¢ olmaksizin daha

dogru bir sekilde belirlemektedir [92].

Bir diger ¢alismada sPESI’nin sok indeksine gore (Nabiz/Sistolik TA) 30 giinliik
prognozu daha iyi gosterdigi ve sSPESI’nin diisiik riskli hastalar1 belirlemede en az dnceki
ESC kilavuzlarinda 6nerildigi gibi laboratuar ve goriintiileme yontemleri kadar dogruluk
payt oldugu bildirilmistir. Bu ¢aligmada PESI I-II ya da sPESI diisiik riskli hastalarda
erken taburculuk ya da ayaktan tedavi diigiiniilmesi gerektigi belirtilmistir [92, 93] .

Yapilan bir ¢alismada ayaktan takip edilecek ya da kisa bir yatistan sonra taburcu
edilecek diisiik riskli hastalar1 tespit etmede PESI ya da sSPESI’nin kullanilabilecegi, ancak
trombolitik tedavi uygulanacak normotansif yiiksek riskli hastalari tespit edecek prognostik
araglar konusunda heniiz bir uzlagi bulunmadig: belirtilmistir. Bu konuda genis serili daha

fazla caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir [60].

2.3.2. Kardiyak Enzimler

Kardiyak enzimler, RVD’yi yansitan, sag ventrikiiliin asir1 yiiklenmesine bagl
olarak miyokard kasindan salinan ve miyokard hasarin1 gosteren hayli spesifik ve sensitif

belirteclerdir.
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2.3.2.1. Troponinler

Kardiyak troponinler (troponin I, troponin T) PTE’de 6-12 saat i¢inde yiikselmekte
ve 2-3 giin i¢inde normal seviyeye ulagsmaktadir. PTE disinda akut koroner hastalik
tablosu, sepsis, akut bobrek yetmezligi, travma, rabdomiyoliz, konjestif kalp yetmezligi ve
kronik obstriiktif akciger hastaligi ataginda da troponinler yiliksek seyretmektedir. Bir
calismada artmis troponin seviyesi olan hastalarda advers olay siklig1 %43.6 iken, normal

troponin seviyesine sahip hastalarda bu oran %14.7 olarak bulunmustur [94].

PTE nedeniyle kaybedilen hastalarin otopsilerinde, koroner arterlerin agik olmasina
ragmen transmural RV infarktiisiin gelistigi saptanmistir [95]. Yapilan cok sayida
calismada, cTn’lerin (kardiyak troponin) PTE siddeti ile anlamli korelasyon gosterdigi ve

kisa donem prognoz i¢in bagimsiz bir belirte¢ oldugu gosterilmistir [96-99].

Akut PTE hastalarinda troponin diizeylerindeki artis akut koroner sendromlara
kiyasla daha az ve daha kisa surelidir. Yine bazi PTE hastalarinda erken donemde negatif
troponin sonuglart elde edilebiliyorken, 6-12 saat sonra serum troponin diizeylerinde
artiglara rastlanabilmektedir [98]. Akut PTE’de troponin diizeylerinin sag ventrikiil
hasarinin yayginligi ile korele oldugu gosterilmistir. Konstantinides ve ark. yaptiklari
calismada akut PTE tanist1 konmus 106 hastanin 43’iinde (%41) troponin-I yiiksekligi
(>0.07 ng/mL), 39’unda (%37) troponin-T yliksekligi (>0.04 ng/mL) saptanmistir [98].

2.3.2.2. NT-proBNP (N-Terminal Pro-Brain Natriuretic Peptide)

Norohumaral aktivasyonun onemli gostergelerinden olan beyin natriiiretik peptit
(BNP) ve N-terminal pro-BNP (NT-proBNP), iskemiden kisa bir siire sonra
kardiyomiyositlerden sistemik dolasima girmektedir. Natriiiretik peptitlerle hemodinamik
olarak stabil PTE’de yapilan caligmalarda diisiik NT-proBNP seviyesinin ayaktan tedavi
kriteri ve komplikasyonsuz gidisatin iyi bir gostergesi oldugu sonucuna varilmigtir. Diigiik
NT-proBNP (500-1000 pg/mL) seviyesinin negatif prediktif degeri, yapilan ¢aligmalarda
oldukea yiiksek olup, %97-100 arasinda bulunmustur. Pro-BNP seviyesi PTE disinda kalp
yetmezligi, ileri yas, renal yetmezlik ve kronik akciger hastaligi gibi bircok durumda

yiikselebilir. Dolayistyla diisiik saptanmasi aslinda prognoz agisindan daha anlamlidir [94].
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2.3.2.3. D-Dimer (Fibrin Yikim Uriinii)

Pulmoner embolinin tanisinda, 6zellikle diisiik klinik olasilik durumlarinda PTE’yi1
dislamak i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. Yapilan bir calismada, D-dimer’in PTE ig¢in
giiclii bir kisa donem prognostik belirteg oldugu gosterilmistir [100]. Ancak yapilan farkl
bir ¢alismada ise kisa donem mortalite ile D-dimer arasinda bir iligki tespit edilememistir
[101]. Sag ventrikiil fonksiyon bozuklugunu gosteren diger parametreler ile iliskisi
gosterilmesine ragmen, mortaliteyi dngoérmedeki etkisi net degildir. Ayrica, belirlenmis net
sinir degerlerinin olmamasi ve diisiik PPD nedeniyle PTE’nin prognoz degerlendirmesinde

kullanimi 6nerilmemektedir [60].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Dizaym

Calismamiz, Fakiiltemiz Yerel Etik Kurul onay1 alindiktan sonra, Nisan 2012 ve
Mayis 2014 arasinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gogiis
Hastaliklar1 Klinigi’nde yiiriitiildi. Caligmaya go6giis hastaliklart servisi, poliklinigi ve
hastanemiz acil servisine bagvuran akut PTE tanist konulan, ayaktan ve yatarak takip
edilen hastalar alindi. Calismaya ilgili tarihte basvuran ve akut PTE tanist konulan yeni
olgular alindi1 ve hastalar tan1 anindan sonra 90 giine kadar prospektif olarak takip edildi.
Ik 30 giin i¢inde mortal seyreden olgular yanisira ilk 90 giin icerisinde tiim nedenlere bagl
mortalite, tekrarlayan VTE ve kanama gelisen olgular kaydedildi. Ayrica PTE iliskili
mortalite akut PTE tanist konulan olgularda sag ventrikiil yetmezligi ve tekrarlayan

pulmoner emboli gelismesi olarak tanimlandi [102].

Objektif olarak dogrulanmis bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA)
veya yliksek olasilikli akciger perflizyon sintigrafisi veya alt ekstremite doppler USG’de
DVT varliginda orta olasilikli perfiizyon sintigrafisi veya yiiksek klinik olasilik ve
destekleyen laboratuvar parametreleri ve EKO bulgular1 olan akut PTE tanisi alan tiim yeni
olgular (diglama kriterleri dikkate alinarak) ¢alismaya dahil edildi. Arteryel hipoksemisi
(oksijensiz saturasyonu <%90 ya da pO2<60 mmHg), sTA <100 mmHg, kanama diyatezi,
major kanama (en az 2 {inite eritrosit siispansiyonu transfiizyonu gerektiren intrakraniyal,
retroperitoneal, intraokiiler vs. kanama, Hb degerinde 2 gr/dL veya daha fazla diisme),
onceki 10 giin igerisinde yliksek riskte strok diisiliniilen olgular, dnceki 14 giin icerisinde
gecirilmis GIS kanama, platelet sayist <75.000, renal yetmezlik (kreatin klirensi<30
mL/dk), heparine bagli trombositopeni Oykiisii veya heparin alerjisi, tedavi ve takibi
engelleyen durumu (alkol bagimliligi, psikoz, demans, evsizler, tutuklular) olan olgular

ayaktan tedaviye alinmadi [80].

Objektif olarak dogrulanmis (toraks BT anjiyografi, yiiksek olasilikli akciger
perflizyon sintigrafisi, veya alt ekstremite doppler USG ile kanitlanmis DVT varliginda

orta olasilikli akciger perfiizyon sintigrafisi ile) PTE tanist alan hastalar calismaya dahil
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edildi. Tam sirasinda kardiyak enzimler ve/veya NT-proBNP c¢alisildi. Kardiyak
enzimlerden high sensitive troponin-T (hsTroponin-T) 6l¢iimiinde Troponin-T hs STAT
kiti kullanilmis olup elektrokemiliiminesan yontemi kullanildi. Kardiyak troponin-I

6l¢iimiinde ise Troponin-I kiti kullanilmis olup kemiliiminesan yontemi kullanildi.

Hastalarin tan1 anindaki vital bulgulari, demografik verileri, tani yOntemleri,
laboratuar bilgileri (kardiyak enzimler ve/veya pro-BNP, yas, nabiz, sistolik tansiyon,
kanser, kronik kardiyopulmoner hastalik, saturasyon), advers durumlar (6lim, kanama,
vazopressor kullanimi vs) ve tedavi sekilleri (UFH, DMAH, Trombolitik, VKF)
kaydedildi.

Hastalar troponin ve sPESI faktorlerine gore dort gruba ayrildi. Negatif troponin ve
sPESI diisiik riskli hastalar grup-1’de; negatif troponin ve sPESI yiiksek riskli hastalar
grup-2’de, artmig troponin ve sPESI diisiik riskli hastalar grup-3’te, artmis troponin ve
sPESI yiiksek riskli hastalar ise grup-4’te yer aldi. Troponin-I cut-off degeri 0,04 ng/mL;
hsTroponin-T cut-off degeri 0,014 ng/mL olarak kabul edildi. Primer sonlanim ilk 90 giin
icinde tiim nedenlere bagli Sliimler, sekonder sonlanim ise nonfatal major kanama veya

tekrarlayan VTE olarak tanimlandi. Grup-1’deki hastalar ayaktan tedavi edildi.

3.2. Olgular

Olgular onamlar1 alindiktan sonra; baglangi¢ tedavisi ile 90 giin takip edildi. Orta
riskli olgular aPTT takibi ile normalin 1.5-2.5 kat1 olacak sekilde standart heparin dozu
ayarlanarak (80 IU/kg bolus ve takiben 18 IU/kg/saat siirekli infiizyon) ve trombiis yiikii
az, klinik stabil olgular (diisiik riskli) da diisiik molekiil agirliklt heparin (DMAH) 2x100
IU/kg/g tedavileri ile izlendi. Yiksek riskli PTE’li hastalara tPA (tissue plasminogen
activator) 100mg/2saat ve takiben UFH verildi. Klinik ve takip agisindan uygun hastalarda
ilk bir hafta icerisinde oral antikoagiilan tedavisine gecildi. Antikoagiilan tedavinin mutlak

kontraendike oldugu veyatekrarlayan VTE riski yiiksek olan hastalara VKF takildu.

Hastalarda kimlik numarasi, dosya numarasi, yas, cinsiyet, basvurdugu yer, bagvuru
tarihi ve tam tarihi, basvuru klinigi (gogiis agrisi, dispne, hemoptizi, senkop, biling

degisikligi, bacak sisligi, ates, yan agris1), risk faktorii, vital bulgular, parmak ucu oksijen
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saturasyonu, kardiyak enzimler, tan1 sekli (BTPA, Sintigrafi, Doppler USG), BTPA‘daki
trombiis lokalizasyonu (ilk bagvuru aninda), doppler USG ile DVT varligi, EKO (EF, PAB,
RVD, RV/LV) aldig1 baslangi¢ ve idame tedaviler, tedavi altinda gelisen durumlar
(kanama, trombositopeni, kan transfiizyonu, Hb diisiisii, resiisitasyon gereksinimi, pozitif
inotrop kullanimi, mekanik ventilator ihtiyaci), akut donemde Wells skoru, sPESI, eslik
eden diger hastaliklar, laboratuar parametreleri (AKG, Hemogram, RDW, CRP, BUN,
Kreatinin, Sodyum, Alblimin, D-Dimer, Troponin, Sedimentasyon, Kreatinin), tedavi sekli

(ayaktan, yatarak), mortalite, sekonder sonlanim gibi parametreler kaydedildi.

3.3. izlem

Hastalar tan1 aninda ve tedavi altinda 3. ayda poliklinik kontrolleri ile takip edildi.
Takiplere gelmeyen veya ek komorbidite nedeni ile immobil olan veya sosyoekonomik
durumu saglik merkezine kontrole gitmeye elverisli olmayan hastalarda telefon ile irtibat
saglandi. Kontrollerde antikoagiilan tedavi uyumu, kanama veya tekrarlayan emboli

sorgulandi. 90 giin i¢cinde mortal seyreden olgular dijital ortamda tespit edildi.

3.4. istatiksel Analiz

Hastalar troponin ve sPESI’ye gore 4 gruba ayrildi.
Grup-1: Negatif troponin, SPESI diisiik risk
Grup-2: Negatif troponin, sPESI yiiksek risk
Grup-3: Artmis troponin, sPESI diisiik risk

Grup-4: Artmus troponin, sSPESI ytiksek risk

Calismada oOlgiimle elde edilen verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilima uyan degiskenlerin karsilastirmalar1 Student-t
testi, normal dagilima uymayan degiskenlerin karsilagtirilmasi ise Mann- Whitney U ve
Wilcoxon testi ile yapildi. Niteliksel verilerin analizleri ki-kare testi ile yapildi. Olgiimle

elde edilen veriler aritmetik ortalama + standart sapma, sayimla elde edilen veriler ise say1
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(%) olarak gosterildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak alindi. Hastalarin ilk 30 giin ve 90

giindeki oliim giinleri Kaplan Meier analizi yapilarak sematize edildi (sekil-6 ve sekil-7).
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4. BULGULAR

4.1. Hastalari Genel Ozellikleri

Calismaya akut PTE tanisi konulan toplam 213 hasta alindi. Ancak 7 hastanin
troponin ve sPESI parametreleri elde edilemediginden ¢alismaya 206 hasta dahil edildi.
Calismaya alinan hastalarin %60.2’si kadin idi. Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi
71 (58-80) olup, erkeklerin yas ortalamasi 69 (57-77), kadinlarin ise 73 (62-81) idi. Tam
yontemleri incelendiginde hastalarin %93.2°sine (192 hasta) BT, %3.9’una (8 hasta)
sintigrafi ve %1.5’ine (3 hasta) doppler USG ile tan1 konuldu.

Hastalarin basvuru semptomlar1 arasinda en sik dispne (%89.8), gogiis agrist

(%21.8) ve biling degisikligi (%17.5) mevcuttu.

Kardiyak enzimlere bakildiginda 60 hastada NT pro-BNP calisildi. Ortanca NT
pro-BNP degeri 2669 pg/mL (511.325-5590 pg/mL) olup bu hastalarin %26.6’sinda (16
hasta) 90 giin i¢inde Oliim, %15’inde (9 hasta) ise advers olay (nonfatal major kanama
ve/veya tekrarlayan VTE) goriildii. Hem 6liim hem de advers olay goriilen hastalarda NT

pro-BNP degeri yiiksek saptandi (>125pg/mL).

Troponinlere bakildiginda ¢Tn-I ve hsTn-T c¢alisildi. 81 hastada (%39.3) c¢Tn-I
diisiik, 59 hastada (%28.6) cTn-I yiiksek bulundu. Buna karsin 17 hastada (%8.3) hsTn-T
diisiik iken 49 hastada (%23.8) hsTn-T yiiksek bulundu.

Toplam 143 hastaya doppler ultrasonografi ¢ekildi. Bunlarin %48.3’linde (69 hasta)
DVT saptand.

Calismaya alinan 177 hastaya ekokardiyografi ¢ekildi. Bu hastalarin %49.7’sinde
(88 hasta) RVD saptandi. Grup-1’de yer alan hastalarin ise %88.5’ine (46 hasta)
ekokardiyografi c¢ekildi. Bu hastalarin %17.4’linde (8 hasta) RVD saptandi. Grup-1’de
ekokardiyografi ¢ekilen 29 hasta ayaktan, 17 hasta ise hastanede tedavi edildi. Ayaktan
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tedavi edilenlerde RVD orami1 %20.6 (6 hasta) iken hastanede tedavi edilenlerde %11.7 (2
hasta) idi.

Wells skorlamasima gore hastalarin %10.7°si diisiik risk, %65.5’1 orta risk ve

%23.8’1 yiiksek riskli idi.

ESC 2008 kilavuzuna gore hastalarin %5.8°1 (12 hasta) masif, %75.7’si (156 hasta)
submasif, %18.4’ii (38 hasta) ise nonmasif PTE iken yeni ESC 2014 kilavuzuna gore ise
hastalarin %5.8’1 (12 hasta) yiiksek risk, %26.7’si (55 hasta) orta-ytiksek risk, %49’u (101
hasta) orta-diisiik risk ve %18.4’1 (38 hasta) diisiik riskli PTE grubunda idi.

Baslangi¢ tedavisine bakildiginda, ¢alismaya alinan hastalarin %22.3’{ine (46 hasta)
standart heparin, %64.6’sina (133 hasta) DMAH, %10.7’sine (22 hasta) trombolitik tedavi
verildi. Ayrica hastalarin %?2.4’iine (5 hasta) ise antikoagiilan tedavi verilemediginden

VKF (vena kava filtresi) takildi.

Idame tedavide ise hastalarin %76.2’sine (157 hasta) DMAH, %16’sma (33 hasta)
OAK verildi, %4.9’una (10 hasta) ise VKF takildi. Yine hastalarin %2.9’una (6 hasta)
basvurudan sonra birkag saat i¢erisinde ex olmalar1 ve %0.9’una (2 hasta) ise dis merkeze

sevk nedeni ile kurumumuzda idame tedavi verilemedi.

Eslik eden hastaliklara bakildiginda hastalarin = %14.6’sinda (30 hasta)
hipertansiyon, %7.8’sinde (16 hasta) pnémoni, %1’inde (2 hasta) sepsis, %2.4’linde (5

hasta) extrapulmoner enfeksiyon (peritonit, idrar yolu enfeksiyonu) ve saptandi.

Hastanede yatan hastalarda ortalama yatig siliresi 8 giin (6-12) idi. Hastalarin
%13’linde (27 hasta) hastane mortalitesi saptandi. Hastanemizde mortal seyreden 26
hastanin %27’sinde (7 hasta) mortalite nedeni PTE iken, %73.1’inde (19 hasta) PTE dis1
nedenlere bagli idi. PTE dis1 mortalite nedenleri; myokard enfarktiisii (1 hasta), kalp
yetmezligi (1 hasta), sepsis (2 hasta), santral nedenler (1 hastada hidosefali, 1 hastada pons
tiimori, 1 hastada travma), kanserler (1 hastada endometrium kanseri, 3 hastada akciger
kanseri) ve multiorgan disfonksiyonu (7 hasta) idi. 1 hastada (%3.7) ise sevk edildigi dis

merkezde mortalite saptandi ancak mortalite nedeni belirlenemedi.
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4.1.1. Advers Olaylar

Tedavi ile birlikte advers etkilere bakildiginda hastalarin %35.8’inde (12 hasta)
mindr kanama izlenirken, %3.4’linde (7 hasta) major kanama izlendi. Hastalarin %15’ine

(31 hasta) takip sirasinda hipotansiyon gelismesi nedeni ile pozitif inotrop tedavisi verildi.

Hastane mortalitesi gelisen hastalarin 2’sinde (%8) 30 giin sonrasinda (31. ve 34.
giinler) 6liim goriiliirken, 23 hastada 30 giin i¢inde 6liim goriilii. Grup-1°de 1 hasta (%1.9),
grup-2°de 4 hasta (%9.1), grup-3’te 2 hasta (%28.6) ve grup-4’te 20 hastada (%19.4)

hastane mortalitesi goriildii.

4.2. Gruplarin Dagilim

Calismaya alinan 206 hasta troponin ve sSPESI’ye gore dort gruba ayrildi. Negatif
troponin ve sPESI diisiik riskli hastalar grup-1’de, negatif troponin ve sPESI yiiksek riskli
hastalar grup-2’de, artmis troponin ve sPESI diisiik riskli hastalar grup-3’te, artmus
troponin ve sPESI yiiksek riskli hastalar grup-4’te yer aldi.

Grup-I’de yer alan 52 hastanin 21’1 ayaktan tedavi kriterlerini karsilamadigindan
hastanede tedavi edildi. Bu hastalarin yatis gerekgeleri; eslik eden hastaliklar, malignite
acisindan ileri inceleme, enfeksiyon ve sosyal endikasyon olup %3.4 ile en sik neden eslik

eden hastaliklar (ndrolojik, renal hastaliklari, masif plevral efiizyon gibi) idi.

4.2.1. 30 Giinliik Sonuglar

Calismaya alinan hastalarda 30 giinliik mortalite oram1 %19.4 (40 hasta) idi.

Hastalarin 30 giinliikk mortalite ve sagkalim iliskisi sekil-6’da gdsterilmistir.

30 giinliik mortalite grup-1°de 1 hasta (%1.9), grup-2°de 5 hasta (%11.4), grup-3°de
2 hasta (%28.6) ve grup-4’te 32 hastada (%31.1) goriildii (sekil-4, tablo-5).
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Gruplar arasindaki mortalite incelendiginde grup 1-3, grup 1-4 ve grup 2-4 arasinda

30 giinliik mortalite istatistiksel olarak anlamli bulundu (sekil-5).

Yeni ESC smiflamasina gore yiiksek risk grubunda 5 hasta (%41.6), orta-yiiksek
risk grubunda 14 hasta (%25.5), orta-diisiik risk grubunda 21 hastada (%20.8) 30 giin
icinde oliim gorildii (p=.002). Diisiik risk grubunda ise 30 giinliik mortalite goriilmedi
(tablo-6).

Yeni ESC smiflamasina gore risk gruplari arasindaki mortalite incelendiginde
yuksek risk ile diisiik risk, orta-yiiksek risk ile diisiik risk ve orta-diisiik risk ile diisiik riskli
hastalar arasinda 30 giinliik mortalite istatistiksel olarak anlamli bulundu (sirasiyla p<0.01,

p=.002, p=.005).

Hastalarin %27.7°si (57 hasta) sPESI’ye gore diistik riskli, %72.3°1 (149 hasta)
yiiksek riskli olup diisiik riskli 1 hastada (%1.7), ytliksek riskli 39 hastada (%26.2) 30 giin
icinde oliim goriildi (p<0.01).

(Calismaya alinan hastalarin  %53.4’tinde (110 hasta) troponin yiiksek iken
%46.6’sinda (96 hasta) ise troponin diisiik bulundu. Troponin yiiksek hastalarin
%30.9’unda (34 hasta), troponin diisliik hastalarin ise %6.3’iinde (6 hasta) 30 giinlik
mortalite saptandi (p<0.01). cTn-I diisiikk 6 hastada (%7.4) 30 giinlik mortalite goriildi.
hsTn-T diisiik hastalarda ise 30 giinliik mortalite goriilmedi (sirasiyla p<0.01 ve p=.053).

30 giinliik mortalite oran1 hastanede tedavi edilen hastalarda %22.8 (40 hasta) iken,
ayaktan tedavi edilenlerde %0 idi (p=.003).

4.2.1.1. Advers Olaylar

Calismaya alinan hastalarin %4.4’linde (9 hasta) sekonder sonlanim (nonfatal major

kanama veya tekrarlayan VTE) saptandi.

Sekonder sonlanim c¢alismamizda hem gruplar arasinda hem de ESC yeni

kilavuzuna gore siniflandirilan hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.
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Ekokardiyografidle @nRVD saptananlarin = %22.7°’sinde (20 hasta), RVD
saptanmayanlarin ise %8.9’unda (8 hasta) 30 giin i¢inde 6liim goriildi (p<0.01).

Hastalarin %26.7’sinde (55 hasta) kanser saptandi. Bu hastalarda 30 giinliik

mortalite oran1 %25.5 (14 hasta) iken, sekonder sonlanim oran1 %7.3 (4 hasta) idi.

Tablo-5: PTE Olgularinda Gruplarin 30 Giinliik Mortalite ve Sekonder Sonlanim Oranlari

30 giinliikk Mortalite Sekonder Sonlanim
n=40 n=18
Grup-1 (n=52) 1/40 1/18
Grup-2 (n=44) 5/40 4/18
Grup-3 (n=7) 2/40 1/18
Grup-4 (n=103) 32/40 12/18
35,00% 31,10%
3 3000% 28,60%
2 2500%
=
€ 20,00%
=]
E 15,00% 11,40%
£ 10,00%
=
O 500%
[—3
en
0,00%
Grup-1 Grup-2 Grup-3 Grup-4

Sekil-4: PTE Olgularinda Gruplarin 30 Giinliik Mortalite Oranlari
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Tablo-6: PTE’de ESC 2014 Smiflamasina Gore Risk Gruplariin 30 Giinliik Mortalite ve

Sekonder Sonlanim Oranlari

Risk gruplari 30 giinliik Mortalite Sekonder Sonlanim
n=40 n=18

Yiiksek risk (n=12) 5/40 2/18

Orta-yliksek risk (n=55) 14/40 6/18

Orta-diisiik risk (n=101) 21/40 9/18

Diisiik risk (n=38) 0/40 1/18
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4.2.2. 90 Giinliik Sonuglar

Calismaya alinan hastalarda 90 giinliik mortalite oram1 %28.2 (58 hasta) idi.

Hastalarin 90 giinliik mortalite ve sagkalim iliskisi sekil-8’de gdsterilmistir.

Grup-1°de 3 hasta (%5.7), grup-2’de 7 hasta (%15.9), grup-3’de 3 hasta (%42.8),
grup-4’te 45 hastada (%43.7) 90 giin i¢inde 6liim gorildi (sekil-8). Grup-1’de ayaktan
tedavi edilen 31 hastada 90 giinliik mortalite oran1 %3.2 (1 hasta, p=.002) olup hastanede
tedavi edilen 21 hastada ise %9.5 (2 hasta) idi.

Grup-1’de ayaktan ve hastanede tedavi edilenler arasinda 90 giinliik mortalite
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Grup 1-3, grup 1-4 ve grup 2-4 arasinda 90 giinliik
mortalite anlamli bulundu (sekil-9). Doksan giinliik mortalite saptanan hastalarin %12.1°1
(7 hasta) yiiksek risk grubunda, %31°1 (18 hasta) orta-yiiksek risk grubunda, %53.4’1 (31
hasta) orta-diisiik risk grubunda ve %3.4’1i (2 hasta) diisiik risk grubunda yer ald1 (tablo-8).

Doksan glinliik mortalite yiiksek risk ile diistik risk, orta-yliksek risk ile diisiik risk
ve orta-diisiik risk ile diisiik riskli hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulundu (sirasiyla

p<0.01, p=.004, p=.004).

Troponin diisik 96 hastanin %10.4 (10 hasta), troponin yiiksek 110 hastanin
%43.6’s1nda (48 hasta) 90 giin i¢inde 6liim saptandi (p<<0.01). Bununla birlikte 90 giinliik
mortalite goriilen hastalarin %17’sinde troponin negatif iken %83’linde troponin yiiksek
saptand1 (tablo-7). Ilaveten 90 giinliik mortalite cTn-I diisik 10 hastada (%12.3)
goriiliirken hsTn-T diisiik hastalarda goriilmedi (p<0.01).

RVD saptanan hastalarin %?28.4’iinde ,RDV saptanmayanlarin ise %17.9’unda 90
giin i¢inde Olim goriildii. 90 giin icinde 6len hastalarin ise %43’linde ekokaridyografide

RVD saptandi (tablo-7).

Troponin ve RVD’nin mortalite ile iliskisine bakildiginda 90 giinliikk mortalitenin
troponin yiiksek hastalarda istatistiksel olarak anlamli iken (p<0.01), RVD’nin anlamli

olmadig1 goriildii.
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sPESI diisiik riskli 57 hastanin %7 sinde (4 hasta), sPESI yiiksek riskli 149 hastanin
%36.3’iinde (54 hasta) 90 giin i¢inde 6liim goriildii (p<0.01; tablo-9).

Kanser varligi 90 giinliikk mortalitede anlamli bulunmamakla birlikte kanseri olan

21 hastada (%38.2) 90 giin i¢inde 6liim goriildii.

ESC yeni siniflamaya gore 90 giinliikk mortalitede sensitivite oran1 orta-diisiik risk
grubunda en yiiksek (%53) iken spesifite orani ise yiiksek risk grubunda en fazla (%97)
bulundu (tablo-10).

90 giinliik mortaliteyi 6ngdérmede sPESI ve troponin karsilastirildiginda ise, yiiksek
riskli sSPESI’de troponin yiiksekligine gore daha yiliksek oranda sensitivite ve negatif
prediktif deger saptandi (sirasiyla sensitivite:%94-%83, NPD:%93-%90, tablo-10).

4.2.2.1. Advers Olaylar

Grup-1 hastalarin %1.9’u (1 hasta), grup-2 hastalarin %2.3’i (1 hasta), grup-3
hastalarin %14.3°1 (1 hasta) ve grup-4 hastalarin %5.8’inde (6 hasta) sekonder sonlanim

saptandi.

Sekonder sonlanim grup-1’de ayaktan ve hastanede tedavi edilenler arasinda

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Gruplar arasinda sekonder sonlanim istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Yeni ESC smiflamasina gore yliksek risk grubunda 2 hasta (%16.6), orta-yiiksek
risk grubunda 4 hasta (%7.3), orta-diisiik risk grubunda 2 hasta (%1.9) ve diistik risk
grubunda 1 hastada (%2.6) sekonder sonlanim saptandi. Sekonder sonlanim goriilen

hastalarin risk gruplari arasindaki dagilimi tablo-8’de gosterilmistir.
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sPESI diisiik riskli hastalarda sekonder sonlanim orani %3.5 (2 hasta) iken sPESI
yiiksek riskli hastalarda %4.7 (7 hasta) olarak saptandi. Bununla birlikte sPESI ile

sekonder sonlanim istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (tablo-9).

Troponin negatif hastalarda sekonder sonlanim oran1 %2.1 (2 hasta) iken troponin
yiiksek hastalarda %6.4 (7 hasta) olarak bulundu. Ancak troponin ile sekonder sonlanim

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

EKO’da RVD saptanan hastalarda sekonder sonlanim RVD saptanmayanlara gore
daha yiiksek (swrasiyla %6.8-%2.2) bulundu. Ancak RVD ile sekonder sonlanim

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Rekiirren VTE saptanan 2 hastada (%100) RVD saptandi ancak istatistiksel olarak
anlaml degildi (p=.246).
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Tablo-7: PTE Olgularinin Demografik Ozellikleri, Risk Faktdrleri VE Laboratuvar
Bulgularina Gore 90 Giinliik Sag Kalim-Mortalite Bulgular

90 Giinliik Mortalite
Hasta Sayisi Evet Hayir
n=206 (%) n=58 (%) n=148 (%)

Demografik Ozellikler
Yas /yil 71 (58-80) 74,5 (67-82) 70 (57-80)
Yas>80 /yil 48 (23) 18 (31) 30 (20)
Erkek Cinsiyet 82 (40) 24 (41) 58 (40)
Risk Faktorleri
Immobilite 104 (51) 35(60) 69 (47)
Cerrahi 23 (12) 3(5 20 (14)
Kanser 55 (27) 21 (36) 34 (23)
Onceki DVT/PTE 12 (6) 4 (7) 8 (5
Klinik Bulgular
Ortalama Nabiz /dk  n=205 95+21.7 101422.2 93+21.1
Nabiz>110 /dk 46 (23) 18 (31) 28 (19)
Ortalama SISGHE Tansige 118+22.3 114+24.6 1204212
/mm-Hg n=205
Solunum Sayis1 /dk  n=205 22 (20-26) 24 (20-28) 20 (20-24)
Ortalama pH n=140 7.42+0.07 7.41+0.09 7.43£0.06
pO2 /mm-Hg n=140 69.3 (58.6-85) | 73.3 (54.4-86.1) | 68.3 (59.0-85.0)
Ortalama pCO2 /mm-Hg n=140 33.7£8.55 32.9+7.9 34.1+8.89
Sa02 / % 94 (91-96) 94 (86-96) 94 (91-96)
Sa02< %90 41 (21) 16 (31) 25(17)
Troponin* (ng/mL)
Diisiik 96 (47) 10 (17) 86 (58)
Yiiksek 110 (53) 48 (83) 62 (42)
RVD** (n=177)
Yok 89 (43) 16 (28) 73 (49)
Var 88 (43) 25 (43) 63 (43)
Bilinmeyen 29 (14) 17 (29) 12 (8)
sPESI
Diisiik Risk (0 puan) 57 (27.7) 4(6.9) 53 (35.8)
Yiiksek Risk (>1 puan) 149 (72.3) 54 (93.1) 95 (64.2)

Veriler standart derivasyon ve IQR olarak verilmistir.

* Troponin-I cut-off degeri 0.04 ng/mL; troponin-T cut-off degeri 0.014 ng/mL olarak
kabul edildi.

** RVD: Sag ventrikiil disfonksiyonu (Ekokardiyografik incelemede PAB>35mmHg
ve/veya RV/LV>0.9 ve/veya TAPSE<1.6 cm olmas1 halinde RVD olarak kabul edildi)
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Tablo-8: PTE’de ESC 2014 Siniflamasina Gore Risk Gruplarinin 90 Giinliik Mortalite ve
Sekonder Sonlanim Bulgular1

Risk Grubu Hasta Sayis1 90 Giinliik Mortalite Sekonder Sonlanim
n=206 (%) n=58 n=18

Yiiksek 12 (5.8) 7/58 2/18

Orta-yliksek 55 (26.7) 18/58 6/18

Orta-diisiik 101 (49) 31/58 9/18

Diisiik 38 (18.4) 2/58 1/18

Tablo-9: PTE Olgularinda sPESI ile 90 Giinliik Mortalite ve Sekonder Sonlanim ligkisi

Hasta Sayis1 | 90 giinliik Mortalite p Sekonder Sonlanim p
n (%) n (%) n (%)
sPESI=0 57 (27.6) 4 (6.9) 2(3.5)
sPESI>1 149 (72.3) 54 (36.3) <0.01 16 (10.7) 0.165




Tablo-10: PTE’de 90 Giinliik Mortaliteyi Ongérmede Yeni ESC Siniflamasi, sPESI ve
Troponine Gore Sensitivite, Spesifite, PPD, NPD Bulgular1

Sensitivite (%) | Spesifite (%) | PPD (%) | NPD (%)
Yeni Simiflama
(ESC 2014)
Yiiksek risk 12 97 58 74
Orta-yiiksek risk 31 75 33 74
Orta-diigiik risk 53 53 31 74
Diistik risk 3 76 5 67
sPESI
Diisiik risk (=0 puan) 7 64 7 64
Yiiksek risk (>1 puan) 94 36 36 93
Troponin*
Diistik 17 42 10 56
Yiiksek 83 58 44 90

1.PPD: Pozitif prediktif deger
2.NPD: Negatif prediktif deger
*Troponin-I cut-off degeri 0.04 ng/mL; troponin-T cut-off degeri 0.014 ng/mL
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5. TARTISMA

Akut PTE tanis1 alan hastalarda ayaktan tedaviye yonelik bazi risk modelleri
kullanilmigtir. Ayaktan tedavi edilecek diisiik riskli hastalar PESI, sPESI, Hestia kriterleri,
kardiyak troponin-I diizeyine gore belirlenmistir [81, 92, 101-103]. Fakat tek basina bu risk
modellerinin dikkate alinmasi ve standart bir yaklasimin belirlenmesi de aslinda miimkiin
degildir. Bu nedenle eslik eden komorbiditeler, hasta uyumu, kanama riski ve en énemlisi
hemodinamik durum gozardi edilemez. Dolayisiyla klinik ve laboratuar bulgularin birlikte

degerlendirilmesi ve hasta odakli yaklasim benimsenmelidir.

Bizim bilgilerimize gére daha 6nce sPESI ve troponin kullanilarak ayaktan tedavi
edilecek hastalar belirlenmemisti. Bu ¢aligmada sPESI diisiik riskli ve troponin negatif olan
31 hasta (%59.6) ayaktan tedavi edildi ve bu hastalarda 90 giinliik mortalite oran1 %3.2
olarak bulundu. En yiiksek mortalite ise yiiksek riskli SPESI ve artmis troponin seviyesi
olan hastalarda goriildii. Dolayisiyla sPESI ve troponin kombine edildiginde diisiik riskli
sPESI ve artmig troponine sahip hastalarin gilivenle ayaktan tedavi edilebilecegi

sOylenebilir. Bununla birlikte kanser varlig1 sPESI skorlamasinda gézardi edildi.

Calismamizda troponin ve sPESI’ye gore belirlenen gruplar icerisinde 90 giinliik
mortalite; grup-1’de %S5.7, grup-2°de 9%15.9, grup-3’de %42.8 ve grup-4’te %43.7
oraninda saptand1 (p<0.01). Bununla birlikte ESC kilavuzuna gore diisiik riskli hastalarda
90 giinliik mortalite %5.3 idi.

Yakin zamanda yayinlanan bir metaanalizde ayaktan tedavi edilen ya da erken
taburcu edilen hastalarda erken mortalite i¢in diigiik riskli hastalar tayin edilmistir.
Metaanalizde sPESI, PESI ve ESC modelinin senstivitesi sirasiyla %92, %89 ve %88
olarak bulunmustur. Ayni1 zamanda bu metaanalizde yiiksek riskli hastalarda mortalite

diisiik riskli hastalara gore 4 kat yliksek bulunmustur [103].

Lankeit ve ark. yaptig1 bir ¢calismada 30 giinliik sonuglar1 karsilastirmada sPESI ve
ESC modelleri kullanilmistir. sPESI diisiik riskli hastalarda 30 giinliik mortalite %0 iken
ESC’ye gore diisiik riskli hastalarda %3.4 (%95 CI, 0.9-5.8) olarak bulunmustur [92].
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Ozsu ve ark. tarafindan yapilan prospektif cok merkezli bir calismada ESC’ye gore
diisiik riskli hastalarda 30 giinlik mortalite oran1 %0 iken, sPESI’ye gore diisiik riskli
hastalarda ise %2.1 olarak bulunmustur [104].

Bizim calismamizda ayaktan tedavi edilen hastalar ESC 2014 kilavuzuna gore
diistik riskli grupta yer almaktadir. 30 giinliik mortalite ESC 2014 kilavuzuna gore diisiik
riskli hastalarda %0 olup (p<0.01) sPESI’ye gore diisiik riskli hastalarda %1.7 olarak
bulundu (p<0.01). Aynm1 zamanda kanseri gozardi edilen diisiik riskli hastalarin da ESC

siniflamasi ile uyumlu olarak ayaktan tedavi edilebilecegi gosterildi.

Ayaktan tedavi edilen hastalarda mortalite, tekrarlayan VTE ve major kanamanin
karsilastirildigr ve tablo-4’te Gzetlenen ¢alismalar incelendiginde ayaktan tedavi edilen
hastalarda 90 giinlilk mortalite %0-5 arasinda saptanmistir. Baska bir metaanalizde ise
1576 hasta incelenmis olup ayaktan tedavi edilen hastalarda tekrarlayan VTE %1.7, major
kanama %0.97 ve mortalite ise %1.9 olarak bulunmustur [105]. Bizim ¢alismamizda ise
ayaktan tedavi edilen hastalarda major kanama ve tekrarlayan VTE oran1 %0 iken 90

giinliik mortalite oran1 %3.2 olarak bulundu (p=.002).

Vali ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calismada ayaktan tedavi i¢in segilen
hastalarda PESI yanisira; troponin degeri normal olan, tomografide santral damarlarda
dolum defekti ya da sag ventrikiil yiiklenme bulgulari olmayan hastalar diisiik riskli olarak
degerlendirildi ve ayaktan tedavi edilmistir. 90 giinliik takipte tiim hastalarin %0.6’sinda (5
hasta) mortalite goriiliirken ayaktan tedavi edilenlerde goriilmemistir. Calismada ayaktan
tedavi ile hem gereksiz hastane yatislart Onlendigi hem de hastane yatiglarindan
kaynaklanan maliyetin de azaldig1 gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda ise maliyet analizi

yapilmadi [106].

Ayaktan tedavi icin kisitlama sayisi arttikca mortalitenin daha diigiikk oldugu
sOylenebilir. Fakat bu da ayaktan tedaviye aday hasta sayisini kisitlamaktadir. Oysa tiim
PTE hastalarinin yaklasik 1/3’1 diistik riskli grupta yer almaktadir [104].
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Zondag ve ark. tarafindan yapilan prospektif bir caligmada akut PTE tanis1 alan
hastalar 11 kriterden olusan olusan Hestia kriterlerine gore diisiik ya da yiiksek riskli
olarak siniflandirilmis ve diisiik riskli hastalar ayaktan tedavi edilmistir. Ayaktan tedavi
edilen hastalarda major kanama, tekrarlayan VTE, tekrarlayan PTE ve 90 giinliik mortalite
strastyla %0.7, %2, %0 ve %1 olarak bulunmustur. Hastanede tedavi edilenlerde ise major
kanama, tekrarlayan VTE ve mortalite daha yiiksek bulunmustur (sirasiyla %4.8, %3.9 ve
%09.6). Calismada diislik riskli hastalarin giivenle ayaktan tedavi edilebilecegi
gosterilmistir [107].

Aujesky ve ark. tarafindan yapilan, ayaktan ve hastanede tedavi edilen hastalarin
karsilastirildig: bir calismada akut PTE tanis1 konulan, PESI I-1I grubundaki hastalar diisiik
riskli olarak kabul edilmis ve ayaktan tedavi edilmistir. Hastanede tedavi edilenlerde
tekrarlayan VTE ve major kanama goriilmezken, ayaktan tedavi edilenlerde sirastyla %0.6
ve %1.8 olarak bulunmustur. Her iki hasta grubunda 6len birer hastada (%0.6 ve %0.6) ise

6lim nedeninin PTE olmadig1 saptanmistir [91].

Agterof ve ark. tarafindan yapilan 152 hastay1 i¢eren bir bagka calismada ise klinik
olarak diisiik riskli ve NT pro-BNP diizeyi <500 pg/mL olanlarda 3 aylik takip boyunca

6liim, tekrarlayan VTE ve major kanama goriillmemistir [86].

Bizim ¢aligmamizda ise ayaktan tedavi edilen hastalarda major kanama, tekrarlayan
VTE ve 90 giinliik mortalite oranlar1 sirastyla %0, %0 ve %3.2 idi. Ayaktan tedavi alan ve
Olen 1 hastada ise 6liim nedeni terminal akciger kanseri idi. Bu sonuglardan sadece 90
giinlik mortalite anlamli bulundu (p=.002). Ayrica caligmamizda Hestia ¢alismasi
sonuglar1 ile korele olarak ayaktan tedavi edilenlerde primer ve sekonder sonlanim,
hastanede tedavi edilenlere gore daha diisiik bulundu. Grup-1’de 90 giinliilk mortalite ve
sekonder sonlanim ayaktan ve hastanede tedavi edilen hastalar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bulunmadi.

Yapilan bazi ¢alismalarda akut PTE’de prognoz ve mortaliteyi degerlendirmede
kardiyak troponin ve sPESI karsilagtirilmig, troponin negatif ve sPESI disiik riskli
hastalarda mortalite anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. Ozsu ve ark. tarafindan

yapilan prospektif bir calismada normotansif PTE hastalarinda kardiyak troponinler (¢Tn-T
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ve hsTn-T) ile sPESI karsilastirilmistir. Calismada 30 gilinlilk mortalite %13.2 olarak
bulunmustur. 30 giinlilk mortaliteyi belirlemede hsTn-T (high sensitive troponin T) ve
yiiksek sPESI kombinasyonu tek bagina her iki parametreye gore daha degerli bulunmustur
[OR: 27.6 (95% CI: 3.5-217)]. 30 giinliik mortalite ve 6 aylik klinik sonuglar1 6ngérmede
en yiiksek negatif prediktif deger tek basina sPESI yiiksekliginde bulunmustur (sirasiyla
%100, %91). 30 giinlik mortalite; troponin (hsTnT) negatif ve sPESI diisiik riskli
hastalarda %0, troponin veya sPESI yiiksekligi olanlarda %0.8 her ikisinin de yiiksek
oldugu hastalarda ise %12.4 olarak bulunmustur [108].

Emad ve ark. tarafindan yapilan retrospektif bir calismada PTE’nin ayaktan
tedavisinde high sensitive cardiac troponin-I’'nin (HscTn-I) olduk¢a degerli oldugu
gosterilmistir. Klinik risk siiflandirmasinda ise PESI kullanilmistir. PESL:I-IT grubunda
olanlar diisiik riskli, PESL:III-V grubunda olanlar ise yiiksek riskli olarak iki gruba
ayrilmistir. Klinik sonuglar ise major (6liim, kardiyopulmoner resiisitasyon veya
trombolitik tedavi) ve mindr (yogun bakim {iinitesine yatis veya vena kava filtresi
takilmasi) olmak iizere ikiye ayrilmistir. Calismada troponin negatif hastalarda mortalite
goriilmemistir. PESI yiiksek riskli hastalarda major sonuclar %8.3 (p=.004) iken mindr
sonuglar ise %18.5 (p<0.01) olarak bulunmustur [109].

Lankeit ve ark. tarafindan yapilan, sPESI ve troponinin hemodinamik olarak stabil
hastalarda prognozu degerlendirmede kullanildigi ¢ok merkezli bir ¢alismada ise 6 aylik
mortalite oranlar1 troponin negatif (hsTnT<14 pg/mL) ve sPESI diisiik riskli hastalarda
%0.8; troponin veya sPESI yiiksekligi olanlarda %8.2, her ikisinin de yiiksek oldugu
hastalarda ise %15.8 olarak bulunmustur (p<0.01) [110].

Bizim ¢alismamizda hsTn-T ve cTn-I kullanilmis olup 90 giinliik mortaliteyi
ongormede yiiksek riskli sSPESI’de troponine kiyasla daha yiiksek sensitivite (sirastyla %94
ve %83) ve negatif prediktif deger (sirasiyla %93 ve %90) saptandi. 90 giinliik mortalite
kardiyak troponin-I negatif hastalarda %12.3 (p<0.01), hsTn-T negatif olanlarda ise %0 idi
(p<0.01). 30 giinliik mortalite, 90 giinliik mortalite ve hastane mortalitesinde kardiyak
troponin-I anlamli bulunurken (sirasiyla p<0.01, p<0.01, p=.006); hsTn-T sadece 90
giinliik mortalitede de istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.01). 90 giinliik mortalite;

troponin negatif hastalarda %10.4, sPESI diisiik riskli hastalarda %7 (p=<0.01) iken 30
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giinliik mortalite; troponin negatif hastalarda %6.3 (p<0.01), sPESI diisiik riskli hastalarda
ise %1.7 olarak bulundu (p<0.01). Troponinin tek basina yiiksek oldugu grupta 90 giinliik
mortalite troponinin tek basina negatif oldugu gruba gore daha yiiksek bulundu (sirasiyla
%42.8 ve %15.9). Bu nedenle ayaktan tedavi se¢ciminde bagvuru aninda oncelikle sPESI
hesaplanmas1 daha sonra kardiyak marker bakilmasi primer kriter olarak kabul edilebilir.
Ayrica sPESI modeli herhangi bir laboratuar ve goriintiileme yoOntemine ihtiyac
duyulmadan kolaylikla elde edilebilir. Bdylece her iki parametrenin de negatif

sonuglanmasi ile bu hastalarin ayaktan tedavi edilmesi miimkiindiir.

Akut PTE’de oliimlerin ¢ogu basvurunun ilk birka¢ saati iginde ve heniiz tani
konulamadan gerceklesmektedir. Tan1 konulamamis PTE nedeniyle hastane mortalitesi
%30’a kadar ylikselirken, tan1 konulan olgularda hastane mortalitesi %8 civarina
diismektedir [111]. Bizim ¢alismamizda ise hastane mortalitesi %13.1 (27 hasta) olarak

bulundu. Ayaktan tedavi edilen hastalarda ise hastane mortalitesi goriilmedi (p=.017).

Yapilan bazi ¢alismalarda masif ve submasif PTE saptanan hastalarda 30 giinliik
mortalite, 90 giinliik mortalite ve hastane mortalitesi karsilastirilmistir. MAPPET
calismasinda 30 giinliilk mortalite oran1 masif PTE hastalarinda belirlenememis olup
submasif hastalarda %9.6 olarak bulunmustur. 90 giinliik mortalite ICOPER c¢alismasinda
masif PTE’de %52.4, submasif PTE’de %14.7 iken; RIETE ¢alismasinda masif PTE’de
%9.3, submasif PTE’de ise %3 olarak bulunmustur. Hastane mortalitesi ise EMPEROR
calismasinda masif hastalarda %14.6 iken submasif hastalarda %3 olarak bulunmustur.
Ayrica trombolitik verilen masif ve submasif hastalarda 90 giinliik mortalite de
karsilagtirilmistir. MAPPET calismasinda submasif hastalarda trombolitik tedavi sonrast
30 giinliik mortalite trombolitik 6ncesine gore daha diisiik iken (sirasiyla %4.7 ve %9.6),
ICOPER ve RIETE calismalarinda 90 giinliik mortalitede, submasif hastalarda trombolitik

tedavi sonrasinda tedavi dncesine gore artis saptanmustir (sirasiyla %21 ve %7.7) [112].

Bizim ¢aligmamizda ise 30 giinliik mortalite oran1 masif PTE saptanan hastalarda
%41.6 (5 hasta, n=12), submasif hastalarda %22.4 (35 hasta, n=156), nonmasif hastalarda
%0 (n=38) olarak bulundu. 90 giinliik mortalite oran1 masif PTE’de %58.3 (7 hasta),
submasif PTE’de %31.4 (49 hasta), nonmasif PTE’de ise %5.3 (2 hasta) idi (p<0.01).
Hastane mortalitesi ise masif PTE’de %33.3 (4 hasta), submasif PTE’de %13.5 (21 hasta),
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nonmasif PTE’de ise %0 olarak bulundu (p=.003). Trombolitik verilen masif ve submasif
hastalarda 30 giinlilk mortalite trombolitik verilmeyenlere gore daha diisiik idi (sirasiyla
%40 ve %20). Buna karsin 90 giinliik mortalite oran1 trombolitik verilen masif hastalarda
trombolitik verilmeyenlere gore daha diisiik (%40) iken submasif hastalarda ise daha

yiiksek (%35) bulundu.

Akut PTE’de hemodinamik olarak stabil hastalarda ekokardiyografide RVD
saptanmast prognozu Onemli derecede -etkileyebilir [2]. Yapilan iki meta-analizde
hemodinamik parametreleri stabil olan hastalarda ekokardiyografide RVD saptanmasinin
kisa donem mortalitede risk artis1 ile iligkili oldugu gosterilmistir [103, 113]. Grifoni ve
arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada normotansif ve RVD saptanmayan 97 hastanin
hicbirinde sok ve PTE’ye bagl 6liim olmadig1 bildirilmistir [114]. Bizim ¢alismamizda ise
90 giinliik mortalite orant RVD saptanan hastalarda %28.4 (25 hasta), RVD
saptanmayanlarda %17.9 (16 hasta) olarak bulundu. Kardiyak troponinler ve RVD’nin
mortalite ile iligkisine bakildiginda, troponin yiiksek hastalarin %43.6’s1, RVD saptanan
hastalarin ise %28.4’linde 90 giin i¢inde Sliim goriildi (sirasiyla p<0.01 ve p=.142). Bu
verilere gore kardiyak troponinlerin 90 giinlilk mortaliteyi 6n gérmede RVD’ye {istiin

oldugu saptandi.

Kanser VTE risk faktorleri arasinda yer almaktadir. Literatiirde kanser %19-28
oraninda risk faktorii olarak bildirilirken bu oran iilkemiz verilerine gore %1.6-19.5 olarak
bulunmustur [115]. Bizim calismamizda ise kanser %22.8 oraninda risk faktorii olarak
bulundu. Asemptomatik veya insidental PTE tanist konulan olgularda altta yatan tani
konulmamis kanser olabilir. Yapilan bir calismada VTE sonrasi gizli kanser prevalansi ilk
2 yil iginde %?2.2-12 arasinda bulunmustur [116]. Son yillarda yapilan diger ¢alismalarda
kanser hastalarinin %2.5 ile %10.7’sinde asemptomatik ya da insidental VTE saptandigi
bildirilmistir [113]. Kanser hem PESI hem de sPESI parametreleri i¢inde yer almaktadir.
Tek basina bir hastada kanser varlig: bile yiiksek riskli sPESI olarak siiflandirilmaktadir.
Ancak bazi ¢aligmalarda kanseri olan olgularin bir kism1 ayaktan tedavi edilmistir [79, 80,
84, 117]. Siragusa ve ark. tarafindan yapilan prospektif bir ¢alismada kanseri olmasina
ragmen akut DVT ve/veya PTE tanis1 konulan hastalarda tekrarlayan VTE ve major

kanama, ayaktan ve hastanede tedavi edilen hastalarda farkli bulunmamastir [118].
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Bizim c¢aligmamizda ise ayaktan tedavi edilen 31 hastanin %51.6’sinda (16 hasta)
kanser saptandi. Kanseri olan 55 hastanin ise hastalarin %29’u, kanseri olmayanlarin
%9.9’u ayaktan tedavi edildi (p<0.01). Kanser varlig1 30 giinlik mortalite, 90 giinliik
mortalite ve hastane mortalitesinde istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Ayaktan tedavi
edilenlerin %51.6, hastanede tedavi edilenlerin %22.3’linde kanser mevcuttu (p=.002).
Ayni zamanda sPESI diistik riskli hastalarin yaklasik yarisinda (%43.9) kanser mevcuttu.
Tiim bu verilere gore kanser varliginin tek basina yatis kriteri olarak degerlendirilmeyecegi
gibi laboratuar ve klinik parametreleri stabil hastalarda kanser varliginin sPESI’den

dislanabilecegi iddia edilebilir.

Akut PTE tanis1 alan ve kanseri olan 138 hastanin prospektif incelendigi bir
calismada ayaktan tedavi edilen hastalarda 30 giinliik mortalite %3 iken 90 giinliik
mortalite ise %10 olarak bulunmustur [119]. Bizim ¢alismamizda ise ayaktan tedavi edilen
ve kanseri olan 16 hastanin higbirinde 30 giinlilk mortalite saptanmaz iken 90 giinliik

mortalite %6.3 (1 hasta) olarak saptandi.

Tim bu veriler ile birlikte ¢alismamizin bazi kisitliliklar1 da vardi. Birincisi;
ayaktan tedavi edilen hastalar tiim hasta popiilasyonunun %15°1 (31 hasta) olup bu
hastalarda mortalitenin neden bazi ¢aligmalara gore daha yiiksek bulundugu kisith hasta
sayist ile ilgili olabilir. Tkincisi; grup-I’deki hastalarin bir kismu ¢esitli nedenlerden dolay1
(komorbidite, ileri inceleme, enfeksiyon, sosyal endikasyon) ayaktan tedavi edilemedi ve
bu nedenle hastanede tedavi alan hasta sayis1 beklenenden daha fazla bulundu. Ugiinciisii;
hem 30 giinliilk hem de 90 giinliikk mortalite en yiiksek oranda grup-4’te saptandi. Bu da
hastalarin %50’sinin grup-4’te (103 hasta) yer almasi ile agiklanabilir. Dordiinciisii; her
hastaya EKO c¢ekilemediginden gergek RVD oranlarinin belirlenemedi. Besincisi;
calismamiz tek merkezli olup iiclincii basamak saglik kurumunda yiriitiildiiglinden,
kurumumuza basvuran ve akut PTE tanis1 konulan hastalarin demografik 6zellikleri
incelendiginde %66’sinn ileri yasli (>65 yas), hemodinamik parametreleri unstabil ve
cesitli komorbid hastaliklar1 (HT, DM, kalp hastaligi, norolojik hastalik v.s) oldugu
goriildii. Ayrica ¢alismaya alinan hastalarin yarisinin yiiksek riskli olmasi da mortalitenin

diger calismalara gore yiiksek bulunmasini agiklamaktadir.
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Sonug olarak ¢alismamizda akut PTE tanis1 konulan hastalarda sPESI diistiik riskli
ve troponin negatif olanlarin giivenle ayaktan tedavi edilebilecegi, bu hastalarda ayaktan
veya hastanede tedavi edilenler arasinda mortalite ve advers olaylar agisindan fark
olmadigi, bununla birlikte tek basina kanser varligmin g¢ogunlukla hastaneye yatis

gerekeesi olmadigi ve mortaliteyi de 6nemli oranda etkilemedigi de gosterildi.
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6. SONUCLAR

1. Calismamizda akut PTE’de ayaktan tedavi icin segilecek hastalarda kullanilan iki
parametre (troponin ve sPESI) mortalitede anlamli bulunurken (sirasiyla p<0.01 ve

p<0.01), sekonder sonlanimda anlamli bulunmadi.

2. Hastalarin %25.2’si (52 hasta) troponin negatif ve sPESI diisiik riskli grupta (grup-1),
%21.4’1 (44 hasta) troponin negatif ve sPESI yiiksek riskli grupta (grup-2), %3.4’1 (7
hasta) artmis troponin ve sPESI diisiik riskli grupta (grup-3), %50°si (103 hasta) artmis
troponin ve sPESI yiiksek riskli grupta (grup-4) yer aldi.

3. Yeni ESC smiflamasina gore hastalarin %5.8’1 yiiksek riskli, %26.7’si orta-yiiksek
riskli, %49’u orta-diisiik riskli, %8.4’1 diisiik riskli idi.

4. Troponin negatif ve sPESI diisiik riskli hastalar yeni ESC smiflamasina diisiik risk
grubunda olup her iki hasta grubunda 90 giinliikk mortalite yaklasik olarak ayni
bulundu (sirasiyla %5.7 ve %5.3).

5. Yeni ESC smiflamasina 90 giinliik mortalitenin dngoriilmesinde sensitivite en yiiksek
oranda orta-diisiik risk grubunda (%53), spesifite en yiiksek oranda (%97) yiiksek risk

grubunda bulundu.

6. 90 giinliik mortalitenin 6ngoriilmesinde yiiksek riskli sSPESI’de sensitivite ve negatif
prediktif deger troponin yiiksekligine gore daha yiikek bulundu (sirasiyla sensitivite

%94-%283, NPD:%93-%90).

7. Yeni ESC smiflamasina yiiksek ile diisiik risk, orta-yiiksek ile diisiik risk ve orta-
diistik ile diistik riskli hastalarda 30 giinliik ve 90 giinliik mortalite istatistiksel olarak
anlamli bulundu (sirastyla 30 giinliik mortalite i¢in p<0.01, p=.002, p=.005; 90 giinliik
mortalite i¢in p<0.01, p=.004, p=.004).
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Calismaya alinan hastalarda 30 giinliik mortalite orant %19.4 (40 hasta) iken 90
giinliik mortalite oran1 %28.2 (58 hasta) idi. 30 giinliik ve 90 giinliik mortalite orani en
diistik grup-1°de (swrastyla %1.9 ve %5.7) iken en yliksek grup-4’te (sirasiyla %31.1
ve %43.7) bulundu (p<0.01).

Grup 1-3, grup 1-4 ve grup 2-4 arasinda hem 30 giinliik hem de 90 giinliilk mortalite
istatistiksel olarak anlamli bulundu (sirasiyla 30 giinliik mortalite i¢in p=.035, p<0.01,
p=-021; 90 giinliik mortalite i¢in p=.018, p<0.01, p=.002).

27 hastada (%13.1) hastane mortalitesi saptandi. Bu hastalarin 7’sinde (%25.9)
mortalite nedeni PTE idi. Gruplar arasinda hastane mortalitesi orant %1.9 ile en diisiik

grup-1°de iken %28.6 ile en yiiksek grup-3’te idi (p=.004).

Yeni ESC smiflamasma diisiik riskli hastalarda hastane mortalitesi goriilmedi

(p=.005).

Hastalarin %12.1’ine (25 hasta) trombolitik verildi. Bu hastalarin 1’1 grup-1°de, 3’1
grup-2°de, 21’1 grup-4’te idi. Grup-3’te ise trombolitik verilen hasta olmadi (p=.001).

Yeni ESC siniflamasma yiiksek riskli hastalarin %41.6’sina trombolitik verilirken

diistik riskli hastalara trombolitik verilmedi (p<0.01).

Grup-1°deki hastalarin 21°1 (%40.4) ayaktan kriterleri karsilamadigindan hastanede
tedavi edildi. 31 hasta ise ayaktan tedavi edildi.

Grup-1°de ayaktan ve hastanede tedavi edilenler arasinda 30 giinlilk mortalite, 90
giinlik mortalite ve hastane mortalitesi istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.
Dolayistyla troponin negatif ve sPESI diisiik riskli hastalar ayaktan giivenle tedavi

edilebilir.

Ayaktan tedavi edilen hastalarda 30 giinlilk mortalite ve hastane mortalitesi goriilmedi

(swrastyla p=.003, p=.017). 90 giinliik mortalite oran1 ise %3.2 olarak idi (p=.002).
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Sekonder sonlanim hem gruplar hem de yeni ESC siniflamasina risk gruplar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bulunmadai.

Ekokardiyografide RVD varlig1 30 giinliik mortalitede anlamli bulunurken (p<0.01) 90

giinliik mortalitede anlaml1 bulunmadi.

Hastalarin %26.7’sinde (55 hasta) kanser saptandi. Buna karsin kanser varligi

mortalite ve sekonder sonlanimda istatistiksel olarak anlamli bulunmada.

Kanser, grup-1’de ayaktan ve hastanede tedavi edilen hastalarda istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi. Dolayisiyla diisiik riskli hastalarda kanser varligi sPESI

skorlamasinda gozardi edilebilir.
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